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1. RESUMEN

OBJETIVO: Determinar la eficacia del uso del nifedipino en 48 - 72 horas como tocolitico en
amenazas de parto pretérmino en embarazos de 30 a 34 semanas de gestacion para disminuir
la incidencia de parto pretérmino en el Hospital General de Acapulco en el periodo de enero
2021 a mayo 2021.

MATERIAL Y METODO: Estudio prospectivo, observacional y transversal, efectuado en el
Hospital General de Acapulco, en pacientes atendidas en el periodo de enero 2021 a mayo
2021. Se analiza el éxito del nifedipino como tocolitico en embarazos pretérmino, asi como
antecedentes de infeccién, partos pretérminos, valoracion del Indice de Gruber-Baumgarten.
Incluyendo 48 pacientes, a quienes se les realizo un cuestionario y de acuerdo a la exploracion

a su ingreso a Tococirugia. Se observan graficas de las diferentes variables.

RESULTADOS: se atendieron a 103 embarazadas con APP de las cuales solo 48 cumplieron
los criterios de inclusion. EI mayor niumero de pacientes fueron entre las edades de 15 a 20
afios con un porcentaje de 33%. El 62% se nuestra poblacién de estudio, se logré la

uteroinhibicién, con mayor frecuencias en las primeras 24 horas (31%).

CONCLUSIONES: Con los resultados obtenidos se demuestra la eficacia del uso del nifedipino
como tocolitico, ademas de ser seguro, de bajo costo y de facil acceso, el porcentaje de éxito
fue mas del 60% en las primeras 24 horas de su administracion, completando asi la
maduracién pulmonar como parte de los propdsitos del manejo de la Amenaza de Parto

Pretérmino.

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO ‘AcaApULCcCO
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El parto pretérmino es la causa mas importante de mortalidad perinatal en los paises en
desarrollados, siendo responsable del 70-75% de las muertes de los recién nacidos, estos
altimos en la primera semana de vida y 69 % de las defunciones perinatales. Se asocia la

prematurez con un alto indice de morbilidad y mortalidad perinatal

La incidencia de parto pretérmino es del 7% al 10%. La OMS sefiala que cada afio se
esperan 14 000 000 de partos pretérmino, lo cual constituye una verdadera epidemia. Este

fendbmeno ha elevado los importes por atencion en las Ultimas 2 décadas.

A pesar de todos los avances de la neonatologia conservar al feto dentro del utero
constituye la manera mas eficaz para lograr mejorar la supervivencia neonatal. Hasta que el
feto alcance al menos 1 500 g o bien 32 semanas de edad gestacional. Pero aun asi los
costos de la atencion neonatal y a los progresos en los cuidados intensivos al nacer implican

un alto costo.

Es necesario entonces encontrar medidas eficaces de deteccién e intervencion del parto
pretérmino para disminuir los costos de la atencién neonatal y los costos generados por las
deficiencias neurosensitivas moderadas a profundas que aparecen en la nifiez. Los
perinatos sobrevivientes con prematuridad extrema, presentan un mayor riesgo de
experimentar retraso del desarrollo psicomotor, paralisis cerebral, epilepsia, ceguera,
sordera y trastornos neurolégicos durante la infancia que ameritan educacion especial. Su
costo en términos de mortalidad es muy alto para la sociedad; por tanto, las expectativas no

incluyen solo la supervivencia, sino también la calidad de vida.

Lograr la disminucion de la morbilidad y mortalidad perinatal y del costo de la atencion

neonatal, dependen unicamente de que se disminuya la prematurez.
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EI encontrar medios o estrategias para detectar riesgo de parto pretérmino, para dar una

atencion obstétrica oportuna para mantener la gestacmn a término o lo mas cercano a la

semana 34.

El nifedipino es un potente relajante uterino, la informacioén disponible sobre el uso de la
misma encuentra que su accion tocolitica es tan efectiva como la de otros farmacos
utiizados y ademas tiene menos incidencia efectos adversos maternos, es de facil
administracion y no requiere monitoreo de los niveles sanguineos. Estos datos lo convierten
en un farmaco ideal con una relacion costo — beneficio satisfactorio para el usuario y para los
prestadores de servicios y asi contribuir en las soluciones para mejorar el prondstico

materno-fetal.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudl sera la eficacia del Nifedipino via oral en las proximas 48-72 horas posterior a su
administracion como tocolitico, en el manejo de amenaza de parto pretérmino en las
pacientes embarazadas de 30-34 semanas de gestacion ingresadas en el Hospital

General de Acapulco en el periodo de enero 2021- mayo 20217
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3. JUSTIFICACION

El Parto prematuro afecta aproximadamente del 10 al 15% de todos los nacimientos. La
prematurez continda siendo la mayor causa de morbi-mortalidad neonatal y la responsable
aproximadamente del 70% de las muertes neonatales y del 50% de secuelas neurolégicas
del recién nacido. Ocasionando un alta costo para la sociedad en general y las instituciones
de salud, y una calidad de vida muy deplorable para las complicaciones ocasionadas por la
prematurez. Por lo que es importante encontrar medidas y estrategias que disminuyan la

incidencia del parto pretérmino

En los ultimos afios en el Hospital General Acapulco se ha convertido en agente tocolitico de
primera eleccion el Nifedipino, por lo que es necesario identificar el resultado de su uso en
este tiempo.

Dado el conocimiento que existe sobre la experiencia del uso de este medicamento, en el
Hospital General Acapulco, se realiza la descripcion de la presente tesis, para que asi los
resultados de este trabajo serviran como punto de partida para discusiones académicas o
cientificas de los profesionales de salud implicados en el tema, sobre las formas de uso,
administracion, dosis, efectos adversos y eficacia de este medicamento y asi disminuir la

incidencia de parto pretérmino, y por lo tanto complicaciones ocasionadas por prematurez.

Los autores de este estudio consideramos que el uso del nifedipino como tocolitico es
altamente seguro y eficaz como uteroinhibicién, dependiendo del puntaje del indice de

Gruber que presenta la paciente embarazada a su ingreso a tococirugia. Este medicamento

disminuye la incidencia del parto pretérmino, por lo tanto disminuye las complicaciones que

se ocasionan por la prematurez.
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Los resultados obtenidos se mostraran en gréaficas, donde observaremos el porcentaje del
mismo, de acuerdo al puntaje de Gruber-Baumgarten,f actores de riesgo, antecedentes
gineco-obstétricos.

Estos resultados seran utilizados en un futuro en embarazadas que presenten amenaza de
parto pretérmino menores de 34 semanas de gestacion, asi mismo estas pacientes seran
beneficiadas, ya que disminuira la incidencia de prematurez y complicaciones de la misma,
utilizando un tocolitico seguro, eficaz y de bajo costo que se encuentra a la alcance de la

poblacion.



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXIC . Il
FACULTAD DE MEDICINA L
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO  rimas senera

HIPOTESIS

En pacientes con amenaza de parto pretérmino (30 a 34 semanas de gestacion) a su
ingreso a tococirugia con un indice de Gruber- Baumgarten de 3 puntos la probabilidad
de uteroinhibicion con el uso de nifedipino sera mayor en comparacion con las
embarazadas que tengan un indice de Gruber-Baumgarten de 4 o mas puntos en el.

Hospital General Acapulco.

HIPOTESIS NULA:

En pacientes con amenaza de parto pretérmino (30 a 34 semanas de gestacion) a su
ingreso a tococirugia con un indice de Gruber- Baumgarten de 3 puntos la probabilidad
de uteroinhibicion con el uso de nifedipino sera menor en comparacion con las
embarazadas que tengan un indice de Gruber-Baumgarten de 4 o mas puntos, en el

Hospital General Acapulco.
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4. FUNDAMENTO TEORICO (ANTECEDENTES)

La Organizaciéon Mundial de la Salud define el parto pretérmino (PP) como el nacimiento
antes de la semana 37 de gestacion.l Esta condicion complica de 10 a 12% de los
embarazos y es causa del 80% de la morbilidad y mortalidad fetal. A pesar de que una gran
proporcion de los partos pretérmino son debido a una indicacion materno-fetal, el 45% se

desarrollan espontdneamente.

Los agentes uteroinhibidores son la piedra angular para el manejo del parto pretérmino. El
objetivo principal de los uteroinhibidores es retrasar el nacimiento de dos a siete dias, lo cual
permite administrar un esquema completo de maduracién pulmonar, con la finalidad de
disminuir la incidencia y severidad del sindrome de dificultad respiratoria en el recién nacido,
asi como la oportunidad para trasladar a la paciente a un centro que cuente con Unidad de
Terapia Intensiva Neonatal. El objetivo secundario de estos agentes es disminuir la
mortalidad y morbilidad perinatal asociada con la prematurez. Se recomienda no dar terapia
con uteroinhibidores entre la semana 34 y 36 de gestacion, ya que se ha demostrado que el
beneficio del efecto de los esteroides es minimo y, por lo general, el pronéstico neonatal es

bueno.

Existe una gran variedad de agentes uteroinhibidores, dentro de los de uso actual se
incluyen, los beta-adrenérgicos, bloqueadores de los canales de calcio, inhibidores de la
sintesis de prostaglandinas, donadores de o6xido nitroso, antagonistas de receptores de
oxitocina y sulfato de magnesioLos uteroinhibidores utilizados con mayor frecuencia para

este tipo de tratamiento son algunos betaadrenérgicos y el nifedipino.
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MARCO REFERENCIAL

En relacion al tema de estudio se reviso la literatura en forma deductiva a nivel internacional
y nacional, a nivel estatal no se encontré ninguna investigacién publicada. Se visitd las
fuentes de Pubmed, Medline, Uptodate, Elsevier. Con los titulo de Nifedipino como tocolitico,

Amenaza de parto pretérmino, Tocoliticos, encontrandose los siguientes antecedentes:

ANTECEDENTES INTERNACIONALES

Edwin Ariel Quiroz Altamirano (Nicaragua 2018): Realiz6 un estudio que tenia como
objetivo describir el uso de Nifedipina via oral, en mujeres ingresadas con diagnéstico de
amenaza de parto pretérmino en el hospital Primario Bello Amanecer Durante el periodo
Enero — Diciembre 2016, estudio descriptivo, de corte trasversal con enfoque cuantitativo
con una muestra de 75 pacientes con embarazos mayores de 22 semanas menores de 37
semanas que fueron ingresadas al servicio de Maternidad, con diagndstico de amenaza de
parto pretérmino. Dentro de los resultados; El grupo etario de mayor frecuencia fue de 20 —
34 afos con 58.7% de los casos, con respecto al tiempo de inicio de la actividad tocolitica de
la Nifedipina encontramos que en la mayoria de los casos 48%, el efecto tocolitico comenzo
de 41 — 60 minutos al haber iniciado la administracion del farmaco, En relacion a los efectos
adversos presentados por el uso de Nifedipina via oral, encontramos que el 90.7% de las
pacientes no presentaron reacciones adversas. Con respecto a la evolucién de la Tocdlisis
en las pacientes con amenaza de parto pretérmino hubo remisién del cuadro en un 89.3%,
Concluyendo: La fase de mantenimiento duré 3 dias en la mayoria de las pacientes. Los
efectos adversos presentados por la Nifedipina en nuestro estudio fueron cefalea, rubor
facial y taquicardia; los efectos adversos presentados fueron en los casos en donde se uso6
20 mg cada 20 minutos. En la mayoria de nuestras pacientes la evolucién de la Tocdlisis fue

satisfactoria.(11)
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Francesc Puigventds Latorre, Lourdes Carrillo Guivernau, Marta Ramis Barcelo, Nuria
Galan Ramos, Lourdes Gonzélez Gonzélez y Manuel Usandizaga Calparsoro (Espafia
2014): Publicaron un articulo que tenia como objetivo analizar la efectividad y seguridad del
nifedipino en gestantes con amenaza de parto prematuro, realizaron un estudio
observacional prospectivo de abril de 2003 a diciembre de 2004 y retrospectivo de enero a
diciembre de 2008 en el cual se incluyeron 106 gestantes a las que se aplicé el protocolo de
APP del hospital. Se excluyeron 33 por diferentes motivos, principalmente falsos
diagnoésticos de APP, obteniendo como resultado que la prolongacion del parto fue superior
a 48 h en el 56,2% y se administraron 2 dosis de betametasona en el 69,9%. La incidencia
de reacciones adversas maternas fue del 29,4% principalmente hipotensién leve. De los 99
recién nacidos hubo 10 fallecimientos, principalmente por complicaciones infecciosas y bajo
peso, y hubo un caso de encefalopatia hipdxico-isquémica, concluyendo que la tocolisis con
nifedipino es efectiva y segura si se respetan las precauciones de uso de forma estricta,
registrando una baja incidencia de efectos adversos maternos y fetales. (9)

Marilyn Camacho Cruzl , Mario Garcia Sainz2 , Gloria Beatriz Garcia Moreira , Lizbeth
Camacho Cruz Hospital Materno Infantil German Urquid (2017): Con una muestra de 231
pacientes con amenaza de parto pretérmino, gestacion entre 24 y 34 semanas y CErvix
menor o igual a 25 mm, encontramos los siguientes resultados: Se observa que alrededor
del 67% de las pacientes que usaron Progesterona mas nifedipino resolvieron el evento en
la primera hora en comparacién a 50% de las pacientes con solo nifedipino, implica una
reduccion en el tiempo de estancia en el area de partos. A mayor edad gestacional es mas
dificil de controlar el cuadro de Amenaza de Parto Pretérmino, se pudo observar que con el
uso unico de nifedipino, desde las 32 — 34 semanas existe un promedio de 2 horas en
sobrepasar el episodio de Amenaza de Parto Prematuro, mientras que con la combinacién
progesterona y nifedipino se pudo controlar el cuadro en todas las edades gestacionales de
24 a 34 semanas en promedio de 1 hora en sobrepasar el episodio de Amenaza de Parto
Pretérmino. En el caso del uso unico de nifedipino como tocolitico, el 80% de los pacientes
verificaron parto a los 5 dias de sobrepasar el evento, solo el 20% lograron sobrepasar los
10 dias de latencia. La combinacion progesterona y nifedipino evidencia que 30% de los

pacientes logran una latencia entre los 21-30 dias, resultado en nuestro medio por demas

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO ‘AcaApULCcCO
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S|gn|f|cat|vo porque el retrasar el nacimiento permite maduracion pulmonar, ganancia de

peso, completar esquema de antibidticos, obtener resultado de -cultivos, entre otros,
permitiendo de esa manera una morbimortalidad perinatal menor. Se observa que el tiempo
de latencia en dias se va acortando a mayor nimero de partos, en nuliparas la respuesta es
mejor a la combinacién nifedipino y progesterona, tiempo de latencia oscila entre 20 y 30
dias, con solo nifedipino el tiempo de latencia en de 10 dias para ese mismo grupo de
pacientes. Las pacientes incluidas en el estudio con cérvix menor a 25 mm, la edad
gestacional al nacimiento se sitla con la combinacion progesterona mas nifedipino entre 36 -
< 37/6 semanas en 80% de los casos y con uso unico de nifedipino la edad gestacional se
sitia entre 33 - < 35/6 semanas en el 70%. Con la combinacion progesterona mas nifedipino
el 100% de los recién nacidos van a alojamiento conjunto, con el uso unico de nifedipino el

70% de los neonatos se internaron.(12)

Estudio retrospectivo en historias clinicas de nifedipino versus sulfato de magnesio
como agente tocolitico del hospital Victor Ramos Guardia de Huaraz durante el
periodo Enero - Diciembre 2013:La amenaza de Parto Prematuro es una de las patologias
mas peligrosas tanto para la gestante como para el producto neonatal, siendo la solucion el
retardo de la culminacion de la gestacion mediante tratamiento tocolitico y asi prevenir
enfermedades neonatales graves. El agente tocolitico ideal debe ser especifico para la via
comun del parto, facil de administrar, econémico, efectivo para prevenir el parto prematuro, y
capaz de mejorar los resultados perinatales por sus menores efectos adversos maternos,
fetales y neonatales Objetivo: Comparar la eficiencia y seguridad del uso de Nifedipino
versus el uso de Sulfato de Magnesio como agente tocolitico. Método: Se trata de un estudio
comparativo retrospectivo, observacional, analitico y longitudinal en historias clinicas de
pacientes gestantes con diagnostico de amenaza de parto prematuro del Hospital Victor
Ramos Guardia de Huaraz — Pera. Se analizaron 226 historias clinicas, se dividieron en 2
grupos, grupo tratado con Nifedipino (113 pacientes) y el otro con Sulfato de Magnesio (113
pacientes), tomamos los valores de inicio de efecto tocolitico y nUmero de efectos adversos
para cada grupo. Resultados: Se encontro que de las 113 pacientes del grupo de Nifedipino,

82 respondieron o tuvieron un tiempo de inicio del efecto tocolitico menor a 20 minutos,
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mlentras que en el grupo de Sulfato de magnesio el inicio de efecto tocolitico se produjo

entre los 21 y 60 minutos, antes de los 20 minutos no se encontraron pacientes. En cuanto
namero de efectos adversos, se encontré que la mayoria de los pacientes el grupo tratado
con Nifedipino presentaron entre 1 y 2 efectos adversos, siendo menores en cantidad
comparados con el numero de efectos adversos presentados en el grupo tratado con Sulfato
de Magnesio, que fueron de 2 a 4 efectos adversos. Conclusiones: El Nifedipino tiene un
tiempo de inicio de efecto tocolitico menor que el Sulfato de Magnesio por lo que se
considera mas eficaz el uso de Nifedipino como tocolitico comparado con el uso del Sulfato
de Magnesio. Ademas el Nifedipino tiene un nimero de efectos adversos menor al Sulfato
de Magnesio con lo cual se demuestra que el Nifedipino es mas seguro que el Sulfato de

Magnesio como tocolitico.(13)

Carpio-Deheza Gonzalol , Vargas-Vega Ana Lia2 , Jaillita-Meneses Cristhian3 , Flores-
Villarroel Cristhian: Estudio comparativo de la accién tocolitica y efectos adversos del
nifedipino versus ritodrina, en la amenaza de parto pretérmino, “hospital materno infantil
german urquidi” (Bolivia):Es una investigacion, analitica-descriptiva, retro-prospectiva,
longitudinal donde la muestra fue: pacientes embarazadas, internadas en el HMIGU, con el
Diagnéstico de Amenaza de Parto Pretérmino, que cumplan con los criterios de inclusion.
Resultados: La Ritodrina presento mas alteraciones generales (cefalea, nduseas y vomitos),
en una relacion que fue de 1.5-4:1 versus Nifedipino. En cuanto al papel de hipotensor, se lo
vio mas en la Ritodrina en una relacién de 1.7:1 con el Nifedipino, donde la ritodrina. Por
altimo en cuanto a los efectos adversos en el producto, se observaron variaciones en
Fetocardia, donde se presenté una taquicardia significativa de mas de 10-20 latidos por
minuto respecto a la basal de ingreso en el 25% de los productos de madres tratadas con
Ritodrina versus 10% con Nifedipino. Conclusion: El nifedipino, demostré ser un farmaco de
efectos uteroinhibidores efectivos entre las 24-34 semanas, con presencia de efectos
adversos minimos, en pacientes que no presentaban ruptura prematura de membranas, ni
patologias asociadas, ademas de tener una relacion costo-beneficio, muy buena con

respecto a la Ritodrina (14)
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Marla Eréndira Ortiz Ruiz,* Angel Matute Labrador,* Rodrigo Ayala Yafiez, en México,

en Centro Médico ABC: Concluy6 que los uteroinhibidores son efectivos para prolongar el
embarazo, pero no deben utilizarse cuando el estado materno y/o fetal indiquen la
finalizacion del embarazo, o bien cuando el prondéstico neonatal no va a mejorar ni con la
prolongacion del embarazo. Los antagonistas de receptores de oxitocina y bloqueadores de
canales de calcio parecen tener un perfil materno y fetal seguro que otros uteroinhibidores.
Los donantes de 6xido nitrico tienen menos efectos secundarios, pero carecen de efectos
beneficiosos sobre la morbimortalidad perinatal, por lo que no es posible recomendar su

administracion en forma regular. (15).
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MARCO CONCEPTUAL

El parto prematuro es un problema de salud perinatal importante en todo el mundo. Los
paises en desarrollo, son los que sufren la carga mas alta en términos absolutos, pero en
Ameérica del Norte también se observa una tasa elevada. Es necesario comprender mejor las
causas de la prematuridad y obtener estimaciones mas precisas de la incidencia de ese
problema en cada pais si se desea mejorar el acceso a una atencién obstétrica y neonatal
eficaz. El parto pretérmino representa no so6lo un problema obstétrico, sino un problema de
salud publica, ya que contribuye hasta en 70% con la mortalidad perinatal a nivel mundial y
produce una elevada morbilidad neonatal, tanto inmediata como a largo plazo, manifestada
por secuelas neuroldgicas que repercuten en la vida futura del neonato, la madre y sus
familias. Los gastos que se requieren en forma global para atender las consecuencias del
parto pretérmino son de gran trascendencia para las familias, la sociedad, las instituciones y

los gobiernos.

En el IMSS, como institucion de salud de referencia, por atender a cerca de la mitad de los
nacimientos institucionales en el pais se reportd, para el quinquenio 1989-1993, el 6.4% de
recién nacidos con peso menor a 2,500 g y la mortalidad neonatal temprana por
complicaciones asociadas con la prematurez fue de 53.3% en 1998. En el afio 2006 se
reportd que la prematurez fue la causa de mortalidad infantil en 75% y de mortalidad
neonatal temprana en 62% de los casos en seis paises en vias de industrializacion.(1)

Las estimaciones mundiales reportadas hasta 2010 refieren que 1.1 millones de neonatos
murieron como consecuencia de las complicaciones que acompafian a la prematurez, ésta
es la segunda causa de muerte en los nifios menores de cinco afos. Las tasas de parto
prematuro en el periodo 1990-2010 sugieren un aumento de recién nacidos pretérmino que
puede explicarse, en parte, por el mejor registro de los nacimientos prematuros; sin
embargo, las tendencias de la tasa de prematuridad de los paises de bajos y medianos
ingresos siguen siendo inciertas. El nacimiento de un niflo prematuro lleva implicita una

repercusion importante en las familias y elevado costo monetario para los sistemas de salud;
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los nifios que superviven tienen un aumento del riesgo de discapacidad visual, auditiva y de
aprendizaje durante toda su vida. Lo anterior se debe a que entre las multiples
complicaciones del nifio prematuro esta la hemorragia intracraneal, que puede producir dafio
neurocognitivo a largo plazo. En México esta reportado que méas de 40% de los nifios

menores de cinco de afios tienen ceguera secundaria a retinopatia del prematuro.(1)

Desde hace varios afios se vienen analizado los factores asociados con el parto pretérmino,
y realmente no han existido cambios en su incidencia, como se observo en un estudio
efectuado en 2001-2002 en un hospital de segundo nivel del IMSS, donde el factor asociado
mas frecuente fue la infeccion de vias urinarias (p< 0.05) y el parto pretérmino sucedio en

7% de las embarazadas.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define al parto pretérmino, o prematuro, al
nacimiento que sucede antes de las 37 semanas de gestacion o menos de 259 dias a partir

del primer dia de la ultima menstruacion.(2)

El parto pretérmino se caracteriza por la presencia de contracciones uterinas (> 4 en 20
minutos o >8 en una hora) y cambios cervicales (<20 mm o fibronectina fetal positiva
asociado a longitud cervical entre 29 o 20 mm) documentados con membranas amnioticas

integras entre las 20.1 a las 36.6 semanas de gestacion.(1)

De acuerdo a la edad gestacional de nacimiento, se clasifica en:
e Parto pretérmino muy temprano: Nacimiento entre las 20 semanas con 0 dias hasta las 23

semanas con 6 dias.

e Parto pretérmino temprano: Nacimiento entre las 24 semanas con 0 dias hasta las 33
semanas con 6 dias.
e Parto pretérmino tardio: Nacimiento entre las 34 semanas con 0 dias hasta las 36 semanas

con 6 dias.
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Amenaza de parto pretérmino se define clasicamente como la actividad uterina regular,
asociada o no, con modificaciones cervicales progresivas antes de las 37 semanas de
gestacion. No obstante, estos parametros tienen baja sensibilidad y especificidad para
predecir parto pretérmino. En la mayoria de los casos en los que la paciente ingresa con el
diagnostico clasico de amenaza de parto pretérmino el riesgo real de desencadenarse es
muy bajo (20- 30%).3 Esta definicion ofrece dificultades practicas. La mayor parte de los
sintomas que refieren las embarazadas con amenaza de parto pretérmino, como: molestias
en el hipogastrio de tipo menstrual, dolor lumbar sordo, sensacion de peso en la pelvis,
aumento de la secrecibn vaginal, sangrado transvaginal discreto con mucosidad o
percepcion de contracciones uterinas, son inespecificos y dificiles de diferenciar de los
sintomas habituales del embarazo. Las contracciones uterinas antes del término del

embarazo no siempre indican el comienzo del parto.(2)

Cabero y su grupo, en Espania, clasifican la amenaza de parto pretérmino en:

a) Fase prodromica, que se define por: cuello uterino borrado en menos de 70%, dilatacion
cervical inferior a 2 cm y contracciones uterinas con una frecuencia de 4 en 20-30 minutos o
superior.

b) Fase activa, que se caracteriza por cuello uterino borrado en mas de 80%, dilatacion
cervical igual o superior a 2 cm e inferior a 5 cm, cambios cervicales progresivos y
contracciones uterinas clinicamente identificables con una frecuencia superior a 4 en 20

minutos u 8 en 60 minutos.

Cuando el cuello uterino esta borrado con una dilatacion de 5 cm, descenso de la
presentacion en el interior del canal del parto y la actividad uterina ritmica y persistente (3
contracciones cada 10 minutos) se considera trabajo de parto pretérmino en curso y la

probabilidad de detener el parto pretérmino es muy pequefia.

Existen métodos mas objetivos que evallan este riesgo con mejor capacidad predictiva y
alta especificidad que permite descartar los falsos positivos. Entre estos métodos destaca la

medicion de la longitud cervical funcional por ecografia transvaginal, la visualizacion de las
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modificaciones del orificio interno cervical y los métodos bioquimicos, como la fibronectina

fetal expresada en la secrecion cervicovaginal.

La medicion de la longitud cervical es un buen método para evaluar el riesgo de nacimiento
pretérmino en pacientes asintométicas con amenaza de parto pretérmino de bajo a alto y

bajo riesgo.

Se consideran pacientes de alto riesgo cuando coexisten los siguientes criterios
sonograficos (2):

4 Longitud cervical menor de 25 mm (< 28.0 semanas)
4 Longitud cervical menor de 20 mm (28.0-31.6 semanas)

v Longitud cervical menor de 15 mm (= 32.0 semanas )

En pacientes con longitud cervical larga (= 30 mm), la probabilidad de parto pretérmino es
baja; por lo tanto, se evita la intervencion agresiva que pudiera estar justificada en el
escenario de trabajo de parto pretérmino. Por el contrario, las pacientes con cuello uterino
corto tienen mayor tasa de parto pretérmino y pueden beneficiarse de intervenciones
especificas (administracion de esteroides y envio a un centro de tercer nivel con unidad de

cuidados intensivos neonatales.

EPIDEMIOLOGIA

El indice de nacimientos pretérmino (antes de las 37 semanas completas de gestacién por
cada 100 nacimientos en total) se incrementd mas de 20% entre 1990 y 2006. La
disminucién de las tasas de natalidad, para el parto pretérmino temprano (antes de las 34
semanas de gestacion) y parto pretérmino tardio (34.0-36.6 semanas de gestacion),
contribuyo a la disminucién de la tasa global de nacimientos pretérmino entre 2008 (12.3%) y
2009 (12.18%).9 Pocos paises son capaces de proporcionar datos fiables de la prevalencia
del nacimiento pretérmino nacional. Se estima que la tasa mundial de nacimientos

pretérmino es de alrededor de 11%.1,10 De estos nacimientos pretérmino, 84% fueron a las
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32 a 36 semanas, 10% entre las semanas 28 a 32 y 5% ocurrieron en menos de 28
semanas. En el 2011 en Estados Unidos 11.73% de los nacimientos fueron pretérmino.11
Estos se distribuyeron de la siguiente manera: 34 a 36 semanas (8.28%), 32 a 33 semanas
(1.52 %), menos de 32 semanas (1.93 %). El aumento de las gestaciones multiples debido a
la tecnologia de reproduccion asistida es una de las razones del incremento de la
prevalencia de partos pretérmino en algunos paises. De acuerdo con la Organizacion
Mundial de la Salud, la tasa de parto pretérmino de México en el 2010 fue de 8.6% del total

de nacimientos

FACTORES DE RIESGO

Lograr la identificacibn de factores de riesgo para nacimientos pretérmino, antes de la
concepcion o tempranamente en el embarazo, conduciria a realizar intervenciones que
podrian ayudar a prevenir un parto pretérmino. No obstante, realizar esta identificacion
temprana es dificil debido a que un niumero importante de nacimientos pretérminos ocurre en

mujeres que no tienen factores de riesgo. (3)

Es importante tener en cuenta que el factor de riesgo mas importante para predecir un parto
pretérmino es tener el antecedente de parto pretérmino, el cual representa un 15% después
de uno y 30% si fueron dos partos pretérmino. Este antecedente incrementa de 1,5 a 2
veces el riesgo. Algunos de los factores de riesgo identificados son:

o Antecedentes de pérdidas gestacionales en el segundo trimestre, aborto habitual,

anomalias uterinas, conizacién del cérvix, longitud cervical corta.

o En el anteparto: embarazos multiples, ruptura prematura de membranas,
polihidramnios, hemorragia anteparto, cirugia intraabdominal, infeccién del tracto urinario,

infeccién materna severa, trauma fisico emocional.
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o Factores y condiciones maternas: infeccion bacteriana ascendente, enfermedades
maternas como hipertension arterial, diabetes mellitus o gestacional, trombofilias, entre
otras, infecciones transplacentarias como sifilis, enfermedad periodontal, edad materna <18

a =40 anos.

. Factores epidemiolégicos y ambientales, factores socioeconémicos (bajo nivel
socioeconémico) y psicosociales, etnia afroamericana (18,4%), tabaquismo, factores
nutricionales como bajo peso materno, indice de masa corporal menor de 19,8 y periodo

intergenésico corto.

ETIOLOGIA

Cuatro causas directas para los partos pretérmino en Estados Unidos incluyen: 1) trabajo de
parto espontaneo inexplicado con las membranas intactas, 2) ruptura prematura de las
membranas pretérmino idiopatico, 3) parto por indicaciones materna o fetal y 4) gemelos y
nacimientos multiples de alto orden. De todos los nacimientos pretérmino, de 30 a 35% son
indicados, de 40 a 45% son debido a trabajo de parto espontaneo, de 30 a 35% sigue a la
ruptura de las membranas pretérmino (Goldenberg, 2008). En realidad, la gran parte del
incremento de la tasa de nacimientos pretérmino individuales en Estados Unidos se explica
por los acrecentados numeros de nacimientos pretérmino indicados (Ananth, 2005). Por
altimo, mas de uno de cada dos gemelos y mas de nueve de cada diez trillizos nacen

pretérmino o con bajo peso al nacer en Estados. (4)

Son mdltiples las causas de los partos pretérmino, en ocasiones concomitan los
antecedentes y los factores que contribuyen a ellos. Esto es particularmente cierto para la
ruptura prematura de las membranas pretérmino idiopatico y trabajo de parto pretérmino
espontaneo. Andlogos a otros procesos complejos de enfermedad, multiples alteraciones
genéticas coexistentes y factores ambientales pueden llevar al nacimiento pretérmino. Por
ejemplo, mutaciones heredadas en los genes que regulan el ensamblaje de colageno, puede

predisponer a la insuficiencia cervical o a la ruptura de las membranas prematuramente.



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO . Il
FACULTAD DE MEDICINA L
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO  Ho&rimaL senerat

Aunque el resultado final en el parto pretérmino es el mismo que a término, con la
maduracién cervical y activacion miometrial, estudios recientes sostienen la idea de que el
parto pretérmino no es siempre una aceleracion del proceso normal. Diversas vias existen
para incitar el parto y son dependientes de la etiologia del nacimiento pretérmino. Cuatro
causas principales incluyen la distensién uterina, el estrés materno-fetal, los cambios

cervicales prematuros y la infeccion.

DISTENSION UTERINA

Los embarazos multiples e hidramnios son riesgos bien reconocidos para el parto
pretérmino. La distension uterina temprana actta probablemente para iniciar la expresion de
proteinas asociadas a las contracciones (CAP, contraction-associated proteins) en el
miometrio. Los genes CAP que estan influenciados por la extensién incluyen los que
codifican para las proteinas de unidon gap como la conexina 43, para los receptores de
oxitocina y para la sintasa prostaglandina. Informes mas recientes sugieren que los niveles
de péptidos liberadores de gastrina (GRP, gastrin-releasing peptides) se incrementan con la
extension para inhibir la contractilidad uterina. También, un canal de potasio inducido por la
extensibn —TREK-1— se hace una regulacion positiva durante la gestacion y regulacion
negativa durante el trabajo de parto. Esto sugiere un papel potencial en la relajacién uterina
durante el embarazo. La excesiva extension uterina también da lugar a la activacion
temprana de la cascada endocrina fetal y placentaria. El incremento temprano resultante de
la hormona liberadora de corticotropina y niveles de estrégenos pueden ampliar mucho mas
la expresion de genes CAP. Finalmente, la influencia de la distensién uterina debe ser
considerada con relacion al cuello del Gtero. La distension incrementada prematuramente y
la actividad endocrina logran iniciar eventos que cambian el momento de la activacion

uterina, incluyendo la maduracion cervical prematura. (10)

Estrés materno-fetal
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El estrés es definido como un estado o circunstancia adversa que perturba el funcionamiento
psicolégico y fisiolégico normal de un individuo. Ejemplos de estresantes son la restriccion
de nutrientes, la obesidad, la infeccion y la diabetes. Sin embargo, evidencia considerable
muestra una correlacion entre algun grado de estrés materno y resultados adversos del
parto que incluyen el nacimiento del feto muerto, el parto pretérmino y el desarrollo anormal
del feto. Un mecanismo potencial para el parto pretérmino inducido por estrés es la
activacion prematura del eje endocrino placentario su prarrenal. Un catalizador del estrés
psicolégico puede ser la elevacion del cortisol materno. La activacion de este eje produce
niveles aumentados en suero materno de la hormona liberadora de corticotropina (CRH,
corticotropin-releasing hormone) derivados de la placenta. Esto eleva la produccién de
hormonas esteroideas suprarrenales en el feto y la madre y promueve la temprana pérdida
de inactividad uterina. Si el parto pretérmino estd asociado con la activacién temprana del
eje endocrino suprarrenal placentario del feto, los niveles maternos de estrogeno podrian
probablemente elevarse prematuramente. Fisiologicamente, esta elevacion prematura de los

niveles de estrogeno puede alterar la inactividad miométrica y acelerar la madurez cervical.

Disfuncién cervical

En muchos casos, la remodelacion cervical prematura precede al comienzo del trabajo de
parto prematuro. Una barrera epitelial cervical intacta es fundamental para evitar una
infeccion ascendente. Curiosamente, el riesgo ampliado de parto pretérmino por
colonizacion por estreptococo del grupo B puede ser en parte debido a la habilidad de la
bacteria de secretar hialuronidasa. Esta enzima degrada el &cido hialurénico en los epitelios
cervicovaginales para ayudar a la ascension de la bacteria. Segundo, la competencia
mecanica del cuello del Utero logra ser reducida. Por ejemplo, las mutaciones genéticas en
componentes de colageno y fibras elasticas o proteinas requeridas para su ensamblaje son
factores de riesgo para la insuficiencia cervical, ruptura prematura de membranas y parto

pretérmino.

Infeccion
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Un tracto reproductivo femenino accesible, aunque esencial para la concepcion y el parto,
es tedricamente problematico durante la fase 1 del parto. Las bacterias pueden ganar
acceso a los tejidos intrauterinos a través de: 1) transferencia transplacentaria de infeccion
sistémica materna, 2) flujo en retroceso de infeccidn en la cavidad peritoneal via las trompas
de Falopio, o 3) infeccién ascendente con bacterias de la vagina y del cuello del utero.
Debido a que el polo inferior de la unién decidua —membrana del feto esta contigua al
orificio del canal del cuello del utero, esta disposicion anatomica ofrece una via para los
microorganismos. La infeccion ascendente se considera la ruta de entrada mas comun. Los
microorganismos que ascienden colonizan el cuello del Gtero, la decidua, y posiblemente las
membranas, de donde ellos pueden entrar al saco amniético.

La infeccion intraamnidtica como una causa primaria de trabajo de parto pretérmino, en
embarazos con membranas integras, es responsable del 25 al 40% de los partos pretérmino.
Datos actuales sugieren que la invasion microbiana del tracto reproductivo es suficiente para
inducir parto pretérmino, mediado por la infeccién. Las mujeres afectadas tienen mas
probabilidades de desarrollar corioamnionitis clinica y Ruptura prematura de membranas
comparadas con las mujeres con cultivos estériles. Ademas, sus neonatos también tienen
mas probabilidades de tener complicaciones perinatales que incluyen RDS, hemorragia
interventricular y enterocolitis necrotizante. Datos considerables asocian la corioamnionitis
con el parto pretérmino. Con corioamnionitis, los microbios pueden invadir el tejido materno
solamente y no al fluido amnidtico. No obstante, las endotoxinas logran estimular las células
amnidticas para secretar citocinas que entran al fluido amnidtico. Este escenario puede
servir para explicar las aparentemente contradictorias observaciones en relacién con la
asociacion entre las citocinas del fluido amniético y el parto pretérmino, en casos en los que

los microbios no son detectados en el fluido amniético.
Respuestas inflamatorias
Las respuestas inflamatorias mueven la patogénesis del trabajo de parto inducido por

infeccion. Lipopolisacarido (LPS, lipopolysaccharide) u otras toxinas elaboradas por las

bacterias son reconocidas por receptores reconocedores de patrones como receptores de



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO . Il
FACULTAD DE MEDICINA L
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO  Ho&rimaL senerat

peaje. Estos receptores estan presentes en los fagocitos mononucleares, las células
deciduales, los epitelios cervicales y trofoblastos. La activacion de los receptores de peaje
induce una cascada de sefales que activa la produccion de quimiocinas como la interleucina
8 (IL-8) y citocinas como la IL-1B. La activacion también recluta células inmunes hacia el
tracto reproductivo. Las citocinas son producidas por células inmunes y por células dentro
del cuello del utero, la decidua, las membranas o el mismo feto. La producciéon de LPS-
inducido de IL-1B por su parte promueve una serie de respuestas que incluyen: 1) sintesis
incrementada de otras, es decir, IL-6, IL-8 y factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a); 2)
proliferacion, activacion y migracion de leucocitos; 3) modificaciones en la matriz extracelular
de proteinas y 4) efectos citotdéxicos y mitogénicos como la fiebre y la respuesta de fase
aguda. También, en muchos tejidos, incluyendo miometrio decidua y amnios, IL-1B
promueve la formacion de prostaglandina que induce la maduracién cervical y la pérdida de
inactividad miométrica. La importancia de las prostaglandinas para el parto pretérmino
mediado por la infeccion, esta sostenido por la observacion que los inhibidores de la
prostaglandina, pueden reducir la tasa de parto pretérmino inducido por LPS. La inhibicién
de ciclooxigenasa-2 evita el trabajo de parto pretérmino mediado por inflamacién. Las
proteasas como la matriz metaloproteinasas (MMP, matrix metalloproteinases) son también
inducidas por IL-1B y funcionan para descomponer los componentes de la matriz extracelular
como el coldgeno o las fibras elasticas. Esto afecta la integridad estructural de las

membranas fetales y el cuello del utero.

Microbiota vaginal

La inmunidad de la mucosa del tracto reproductivo inferior puede ser afectada por la
infeccion viral, con una susceptibilidad ampliada posterior a la infeccion de bacterias que
ascienden. Junto con la habilidad de los epitelios cervicovaginales de responder a perjuicios
ambientales, la composicion del ecosistema microbiano en el tracto vaginal logra determinar
también la susceptibilidad a la infeccion ascendente. La microbiota vaginal cambia durante el

embarazo normal. La diversidad de las poblaciones microbianas se reducen durante el
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embarazo y se tornan mas estables. Comparadas con controles a no embarazadas, las
especies Lactobacillus muestran una dominacion acrecentada. Algunos, pero no todos los
estudios informan una poblacion acrecentada de ciertos microbios, por ejemplo, la
Gardnerella vaginalis y la Ureaplasma urealyticum, en mujeres con parto pretérmino. Sin
embargo, las diferencias en poblaciones de mujeres embarazadas estudiadas, en
definiciones de parto pretérmino, y en analisis de datos puede complicar la interpretacion de
estos datos. Algunos microorganismos especificos son detectados mas frecuentemente que
otros en el fluido amniotico de las mujeres con trabajo de parto pretérmino. Estos incluyen
especies de G. vaginalis, Fusobacterium, Mycoplasma hominis, y U. urealyticum. Su
identificacion fue interpretada por algunos como evidencia presunta de que los
microorganismos especificos estdin mas comunmente involucrados como patdégenos en la

induccion del trabajo de parto pretérmino.

PREDICTORES DEL PARTO PRETERMINO

Ante la poca sensibilidad de los datos al interrogatorio (factores de riesgo) y a la exploracion
fisica por lo medios habituales para diagnosticar parto pretérmino la mayoria de las guias
clpinicas, revisiones sistematicas y estudios originales coinciden en que la prediccién del
PP a través de las mediciones de la longitud cervical por ultrasonido endovaginal y
determinaciones de fibronectina fetal en forma combinada, son los mejores métodos para

predecir el riesgo de un nacimiento pretérmino. (5)

Ecografia transvaginal y Longitud cervical

Se realizara entre la semana 20 y 34 de gestacion, si es posible como complemento del
examen cervical, si la contractibilidad no es franca o las modificaciones cervicales son
dudosas . Una longitud cervical < 25 mm se asocia con un riesgo relativo de parto prematuro
de 4,8. El mayor valor predictivo positivo se obtiene con una longitud cervical inferior a 18
mm y el mejor valor predictivo negativo con una longitud superior a 30 mm. Por lo tanto, una
longitud cervical de 25 mm en presencia de contracciones con las caracteristicas

mencionadas anteriormente es diagnostico de APP. Si la longitud cervical es mayor, la
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probabilidad de APP es muy baja independientemente de la frecuencia de contracciones.
(19)

Test de fibronectina

Se realizara entre las semanas 24-34 de edad gestacional en pacientes con riesgo de parto
pretérmino. La fibronectina, es una proteina extracelular que se encuentra en las
membranas, decidua y liquido amni6tico, con una funcién adhesiva entre el feto en
desarrollo y la superficie interna del Utero (interfase coriodecidual). Tras la implantacién del
saco gestacional aparece fibronectina en las secreciones cervicovaginales. Puede
encontrarse normalmente en ellas antes de la semana 202-222 y al final del embarazo. Su
presencia entre las semanas 242y 342 es poco frecuente, y puede indicar separacion de las
membranas fetales de la decidua.(17) Un valor mayor a 50 ng/ml representa un riesgo
incrementado de amenaza de parto pretérmino. Ambas pruebas tienen un alto valor
predictivo negativo, de ahi su importancia, por lo tanto el uso Unico o de ambas permite
determinar cuales pacientes necesitaran ser hospitalizadas y recibir tratamiento tocolitico.
(20)

EVALUACION DEL RIESGO

Se consideraran pacientes de alto riesgo las que acudan a urgencias con dinamica uterina y
presenten UNO o MAS de los siguientes criterios:

Criterios clinicos:

1. Parto pretérmino anterior espontaneo antes de la semana 34.0

2. Pérdida gestacional tardia (= 17.0 semanas).

3. Gestacion multiple.

4. Portadora de cerclaje cervical en gestacion actual.

Cérvix corto:

1. Bishop > 5
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2. Criterios ecogréficos en gestaciones unicas:

o Longitud cervical < 25 mm antes de las 28.0 semanas.

Longitud cervical < 20 mm entre las 28.0 y 31.6 semanas.

Longitud cervical < 15 mm a las 32 semanas o0 mas4 .

Se consideraran pacientes de bajo riesgo cuando no esté presente NINGUNO de los

criterios citados anteriormente. (8)

TRATAMIENTO

El trabajo de parto prematuro que conduce a un parto prematuro es una causa importante de
morbilidad y mortalidad en los lactantes. La tocélisis puede permitir la prolongacion del
embarazo, al menos a corto plazo, y asi proporcionar tiempo para una mayor maduraciéon en

el Utero e intervenciones que pueden mejorar el resultado del lactante. (16)

La administracion de farmacos tocoliticos puede reducir la fuerza y la frecuencia de las
contracciones uterinas. En mujeres con trabajo de parto prematuro agudo, un metaanalisis
de 2009 de ensayos aleatorizados encontré que estos medicamentos eran mas efectivos
que el placebo / control para retrasar el parto durante 48 horas (75 a 93 por ciento versus 53
por ciento para placebo / control) y durante siete dias ( 61 a 78 por ciento versus 39 por

ciento para placebo / control), pero no para retrasar el parto a 37 semanas. (6)

En particular, en este metanalisis y en otros , una proporcion sustancial de mujeres
diagnosticadas con trabajo de parto prematuro (aproximadamente el 50 por ciento) y no
tratadas con tocoliticos no dieron a luz a corto plazo o incluso antes de término. Ademas, las
mujeres tratadas con tocoliticos no lograron reducciones estadisticamente significativas en
los resultados clinicos importantes del recién nacido, como la dificultad respiratoria y la

supervivencia.
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Dada la capacidad limitada de la terapia tocolitica para retrasar el parto durante un periodo
prolongado, los principales objetivos del tratamiento del trabajo de parto prematuro agudo

son:

% Retrasar el parto por lo menos 48 horas (cuando sea seguro hacerlo) para que los
corticosteroides prenatales (primarios o de rescate) administrados a la madre tengan tiempo
de lograr sus maximos efectos fetales / neonatales. La administracion de betametasona
antes del parto reduce el riesgo de muerte neonatal, sindrome de dificultad respiratoria,

hemorragia intraventricular y enterocolitis necrotizante en recién nacidos prematuros.

s Deje tiempo para el transporte seguro de la madre, si esta indicado, a un centro que
tenga un nivel adecuado de atencién neonatal si tiene un parto prematuro. El transporte
intrauterino evita la posibilidad de que la madre y el bebé se separen en las primeras horas /

dias de vida.

% Prolongar el embarazo (cuando sea seguro hacerlo) cuando existen afecciones
subyacentes autolimitadas que pueden causar el trabajo de parto, como pielonefritis o
cirugia abdominal, pero es poco probable que provoquen un trabajo de parto prematuro

recurrente.

La tocdlisis esta indicada cuando los beneficios generales de retrasar el parto superan los
riesgos, que deben evaluarse caso por caso. En un boletin de practica, el Colegio Americano
de Obstetras y Ginecélogos (ACOG) opind: "Las intervenciones para reducir la probabilidad
de parto deben reservarse para las mujeres con trabajo de parto prematuro en una edad
gestacional en la que un retraso en el parto beneficiara al recién nacido. Debido a que la
terapia tocolitica es generalmente efectiva hasta por 48 horas, solo las mujeres con fetos
que se beneficiarian de un retraso de 48 horas en el parto deben recibir tratamiento tocolitico
“. Es menos probable que la inhibicion del trabajo de parto prematuro agudo tenga éxito a

medida que avanza el trabajo de parto hasta el punto en que la dilatacion cervical es mayor
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de 3 cm. La tocdlisis aun puede ser eficaz en estos casos, especialmente cuando el objetivo
es administrar corticosteroides prenatales o transportar de forma segura a la madre a un

centro de atencion terciaria.(7)

Limite inferior: la edad gestacional minima en la que la inhibiciébn del trabajo de parto
prematuro es una intervencion razonable es controvertida y se basa en gran medida en la
opinion de expertos. Los autores administran tocoliticos a una mujer con menos de 22
semanas de gestacion si tiene una afeccién autolimitada que podria causar un episodio
agudo de trabajo de parto prematuro, pero es poco probable que cause un trabajo de parto
prematuro recurrente. EI ACOG y la Sociedad de Medicina Materno-Fetal (SMFM)
recomiendan no administrar tocadlisis antes de las 24 semanas de gestacion, pero considerar

su uso a las 23 semanas segun las circunstancias individuales.

Limite superior: existe un mayor consenso sobre el limite superior de edad gestacional
para el tratamiento del trabajo de parto prematuro. Estamos de acuerdo con ACOG y SMFM
en que las 34 semanas de gestacion definen el umbral en el que la morbilidad y mortalidad
perinatal son lo suficientemente bajas como para que las posibles complicaciones maternas
y fetales y los costos asociados con la inhibicién del trabajo de parto prematuro y el retraso a

corto plazo del parto no estén justificados.

Contraindicaciones: la tocdlisis esta contraindicada cuando los riesgos maternos/fetales de
prolongar el embarazo o los riesgos asociados con estos medicamentos son mayores que
los riesgos asociados con el parto prematuro. Aunque los riesgos relativos de la
prolongacion del embarazo frente al parto deben evaluarse caso por caso, las
contraindicaciones establecidas para la inhibicion del trabajo de parto incluyen:

o Muerte fetal intrauterina

o Anomalia fetal letal

o Estado fetal no tranquilizador

o Preeclampsia con caracteristicas graves o eclampsia

o Hemorragia materna con inestabilidad hemodinamica
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. Infeccidn intraamnidtica

o Rotura prematura de membranas antes del trabajo de parto, excepto en ausencia de infeccién
cuando sea necesario para el transporte materno, la administracién de esteroides o0 ambos

o Contraindicaciones médicas para el farmaco tocolitico

Los inhibidores de la ciclooxigenasa y los blogueadores de los canales de calcio tuvieron la
mayor probabilidad de ser la mejor terapia para el trabajo de parto prematuro sobre la base
de los cuatro resultados: parto retrasado 48 horas, mortalidad neonatal, sindrome de

dificultad respiratoria neonatal, y efectos secundarios maternos.

Para las mujeres de 32 a 34 semanas de gestacion, usamos nifedipina como tratamiento de
primera linea, dado el potencial de efectos fetales adversos con el uso de indometacina en
esta edad gestacional. A continuacion se describen la dosificacion, los efectos secundarios,

la eficacia y las contraindicaciones.(6)

Mecanismo de accion: los bloqueadores de los canales de calcio bloquean directamente la
entrada de iones de calcio a través de la membrana celular. También inhiben la liberacion de
calcio intracelular del reticulo sarcoplasmico y aumentan la salida de calcio de la célula. La
disminucién resultante del calcio libre intracelular inhibe la fosforilacion de la cinasa de
cadena ligera de miosina dependiente de calcio, lo que conduce a la relajacion del

miometrio.

Eficacia: la mayoria de los ensayos de bloqueadores de los canales de calcio para la
inhibicion del trabajo de parto prematuro agudo han utilizado nifedipina . En un metanalisis
de 2014 de ensayos aleatorizados de bloqueadores de los canales de calcio en comparacion
con placebo / ningan tratamiento para el trabajo de parto prematuro, el uso de un bloqueador
de los canales de calcio redujo el riesgo de parto en 48 horas (RR 0,30; IC del 95%: 0,21 a
0,43; dos ensayos , n = 173 participantes), pero no hubo una reduccion estadistica en este
resultado en comparacion con otras clases de tocoliticos (p. ej., en comparacion con beta-
agonistas: RR 0,86; IC del 95%: 0,67-1,10; 19 ensayos, n = 1505 mujeres) [ 53]. Sin
embargo, los bloqueadores de los canales de calcio mostraron beneficios estadisticos sobre

los betaagonistas con respecto a la prolongacion del embarazo (diferencia de medias 4,38
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dias, IC del 95%: 0,25 a 8,52), morbilidades neonatales graves (sindrome de dificultad
respiratoria, hemorragia intraventricular, enterocolitis necrotizante, ictericia) y efectos
adversos maternos (RR 0,36; IC del 95%: 0,24-0,53). (9)

Efectos secundarios maternos: la nifedipina es un vasodilatador periférico; por lo tanto,
puede causar sintomas como nauseas, rubor, dolor de cabeza, mareos y palpitaciones. La
relajacion arterial da como resultado una disminucién de la resistencia vascular total, que se
acompafia de un aumento compensatorio del gasto cardiaco (aumento reflejo de la
frecuencia cardiaca y aumento del volumen sistdlico). Estos cambios compensatorios
generalmente mantienen la presion arterial en mujeres que no tienen disfuncién miocardica

subyacente.

Efectos secundarios fetales: los estudios Doppler del flujo sanguineo sistémico, umbilical y
Uteroplacentario fetal humano han sido tranquilizadores [ 54,60-62 ]. El estado acido-base
fetal en el cordén umbilical en el momento del parto y de muestras de sangre obtenidas por
via percutdnea no ha proporcionado evidencia convincente de hipoxia o acidosis fetal
cuando se usaron estos agentes. Estos hallazgos se basaron en estudios que utilizaron una
dosis sublingual de 10 mg de nifedipina . No hay datos sobre los efectos secundarios fetales

con las dosis orales comunmente utilizadas para la inhibicion del trabajo de parto.

Contraindicaciones: los bloqueadores de los canales de calcio estan contraindicados en
mujeres con hipersensibilidad conocida a los farmacos, hipotension o lesiones cardiacas
dependientes de la precarga y deben usarse con precaucién en mujeres con insuficiencia

cardiaca con fraccion de eyeccion reducida.

Dosis: no se ha establecido un régimen de dosificacién 6ptimo de nifedipina para el
tratamiento del trabajo de parto prematuro. Un enfoque comun es administrar una dosis de
carga inicial de 20 a 30 mg por via oral, seguida de 10 a 20 mg adicionales por via oral cada
3 a 8 horas durante un maximo de 48 horas, con una dosis maxima de 180 mg / dia. En un

metanalisis que incluy6 26 ensayos, los regimenes de dosificacion de nifedipina incluyeron
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dosis de carga de 10 a 30 mg, seguidas de 10 a 20 mg cada 4 a 8 horas durante 24 a 72
horas; 12 estudios repitieron una dosis de carga cada 15 a 20 minutos hasta un maximo de
40 mg durante la primera hora de tratamiento si las contracciones persistian.

La GPC recomienda su uso con una administracién via oral, con dosis de 10-30 mg de
nifedipino de liberacion inmediata, cada 15-20 minutos para la primera hora, seguida por 10-

20mg por via oral cada 4-8 horas.(1)

La vida media de la nifedipina es de aproximadamente dos a tres horas y la duracion de la
accion de una sola dosis administrada por via oral es de hasta seis horas. Las
concentraciones plasmaticas alcanzan su punto maximo en 30 a 60 minutos. La nifedipina

se metaboliza casi por completo en el higado y se excreta por los rifiones.

Existe una variedad de tocoliticos para amenazas de parto pretérmino, sin embargo solo
mencionamos el uso del nifedipino, ya que sobre éste medicamento se basa nuestro

protocolo de estudio.

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO ‘AcaApULCcCO
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MARCO LEGAL

Para la presente investigacion se tomaron en cuenta los siguientes aspectos legales:

e  Declaracion de Helsinki

La investigacion médica en seres humanos debe conformarse con los principios cientificos
generalmente aceptados y debe apoyarse en un profundo conocimiento de la bibliografia
cientifica, en otras fuentes de informacién pertinentes, asi como en experimentos de
laboratorio correctamente realizados y en animales, cuando sea oportuno. Se debe cuidar
también del bienestar de los animales utilizados en los experimentos. El proyecto y el
método de todo estudio en seres humanos deben describirse claramente y ser justificados
en un protocolo de investigacion. El protocolo debe hacer referencia siempre a las
consideraciones éticas que fueran del caso y debe indicar como se han considerado los
principios enunciados en esta Declaracion. El protocolo debe incluir informacién sobre
financiamiento, patrocinadores, afiliaciones institucionales, posibles conflictos de interés e
incentivos para las personas del estudio y la informacion sobre las estipulaciones para tratar
0 compensar a las personas que han sufrido dafios como consecuencia de su participacion
en la investigacion. En los ensayos clinicos, el protocolo también debe describir los arreglos

apropiados para las estipulaciones después del ensayo

y Ley general de salud en materia de investigacion?
ARTICULO 16.- En las investigaciones en seres humanos se protegera la privacidad del
individuo sujeto de investigacion, identificAndolo sélo cuando los resultados lo requieran y

éste lo autorice.

ARTICULO 20.- Se entiende por consentimiento informado el acuerdo por escrito, mediante
el cual el sujeto de investigacibn o, en su caso, sSu representante legal autoriza su
participacion en la investigacion, con pleno conocimiento de la naturaleza de los
procedimientos y riesgos a los que se sometera, con la capacidad de libre eleccion y sin

coaccion alguna.
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ARTICULO 21.- para que el consentimiento informado se considere existente, el sujeto de
investigacién o, en su caso, su representante legal debera recibir una explicacién clara y
completa, de tal forma que pueda comprenderla, por lo menos, sobre los siguientes

aspectos:

I. La justificacion y los objetivos de la investigacion;

Il. Los procedimientos que vayan a usarse y su propoésito, incluyendo la identificacion de los
procedimientos que son experimentales;

[ll. Las molestias o los riesgos esperados;

IV. Los beneficios que puedan observarse;

V. Los procedimientos alternativos que pudieran ser ventajosos para el sujeto;

VI. La garantia de recibir respuesta a cualquier pregunta y aclaracién a cualquier duda
acerca de los procedimientos, riesgos, beneficios y otros asuntos relacionados con la
investigacion y el tratamiento del sujeto;

VII. La libertad de retirar su consentimiento en cualquier momento y dejar de participar en el
estudio, sin que por ello se creen prejuicios para continuar su cuidado y tratamiento;

VIII. La seguridad de que no se identificara al sujeto y que se mantendra la confidencialidad
de la informacion relacionada con su privacidad,;

IX. El compromiso de proporcionarle informacion actualizada obtenida durante el estudio
aunque ésta pudiera afectar la voluntad del sujeto para continuar participando;

X. La disponibilidad de tratamiento médico y la indemnizacion a que legalmente tendria
derecho, por parte de la institucion de atencion a la salud, en el caso de dafios que la
ameriten, directamente causados por la investigacion, y

Xl. Que si existen gastos adicionales, éstos seran absorbidos por el presupuesto de la

investigacion.

ARTICULO 22.- El consentimiento informado debera formularse por escrito y debera reunir
los siguientes requisitos:
l. Seré elaborado por el investigador principal, indicando la informacion sefialada en el

articulo anterior y de acuerdo a la norma técnica que emita la Secretaria;
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Il.- Sera revisado y, en su caso, aprobado por la Comisién de Etica de la institucion de
atencion a la salud;

lll.- Indicaréa los nombres y direcciones de dos testigos y la relacion que éstos tengan con el
sujeto de investigacion;

IV. Deberd ser firmado por dos testigos y por el sujeto de investigacion o su representante
legal, en su caso. Si el sujeto de investigacion no supiere firmar, imprimira su huella digital y

a su nombre firmarda otra persona que €l designe.

Guia de Practica clinica Prevencion, Diagnostico y Tratamiento del Parto Pretérmino
IMSS.

Esta Guia de Practica Clinica fue elaborada con la participaciéon de las instituciones que
conforman el Sistema Nacional de Salud, bajo la coordinacién del Centro Nacional de
Excelencia Tecnoldgica en Salud. Los autores se aseguraron que la informacién sea
completa y actual; por lo que asumen la responsabilidad editorial por el contenido de esta
guia, declaran que no tienen conflicto de interés y en caso de haberlo lo han manifestado
puntualmente, de tal manera que no se afecte su participacion y la confiabilidad de las
evidencias y recomendaciones. Las recomendaciones son de caracter general, por lo que no
definen un curso Unico de conducta en un procedimiento o tratamiento. Las
recomendaciones aqui establecidas, al ser aplicadas en la practica, podrian tener
variaciones justificadas con fundamento en el juicio clinico de quien las emplea como
referencia, asi como en las necesidades especificas y preferencias de cada paciente en
particular, los recursos disponibles al momento de la atencion y la normatividad establecida
por cada Institucion o area de practica. En cumplimiento de los articulos 28 y 29 de la Ley
General de Salud; 50 del Reglamento Interior de la Comision Interinstitucional del Cuadro
Basico y Catalogo de Insumos del Sector Salud y Primero del Acuerdo por el que se
establece que las dependencias y entidades de la Administracion Publica Federal que
presten servicios de salud aplicaran, para el primer nivel de atenciéon médica, el cuadro
basico y, en el segundo y tercer niveles, el catdlogo de insumos, las recomendaciones

contenidas en las GPC con relacion a la prescripcion de farmacos y biotecnoldgicos deberan
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aplicarse con apego a los cuadros béasicos de cada Institucion. Este documento puede
reproducirse libremente sin autorizacion escrita, con fines de ensefianza y actividades no
lucrativas, dentro del Sistema Nacional de Salud. Queda prohibido todo acto por virtud del
cual el Usuario pueda explotar o servirse comercialmente, directa o indirectamente, en su
totalidad o parcialmente, o beneficiarse, directa o indirectamente, con lucro, de cualquiera de
los contenidos, imagenes, formas, indices y demas expresiones formales que sean parte del
mismo, incluyendo la modificacion o insercion de textos o logotipos. En la integracion de esta
Guia de Practica Clinica se ha considerado integrar la perspectiva de género utilizando un
lenguaje incluyente que permita mostrar las diferencias por sexo (femenino y masculino),
edad (nifios y nifias, los/las jovenes, poblacion adulta y adulto mayor) y condicidn social, con
el objetivo de promover la igualdad y equidad asi como el respeto a los derechos humanos

en atencion a la salud.

Norma Oficial Mexicana NOM-007-SSA2-2016 , Para la atencion de la mujer
embarazada , parto y puerperio y de la persona recién nacida.

El articulo 4o0., de la Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos, establece los
derechos humanos de toda persona a la salud y a decidir de manera libre, responsable e
informada sobre el nimero y el espaciamiento de sus hijos. La Ley General de Salud en su
articulo 3o., fraccion IV, define la atencion materno-infantii como materia de salubridad
general, y el articulo 61, del mismo ordenamiento juridico, reconoce su caracter prioritario
mediante acciones especificas para la atenciéon de la mujer durante su embarazo, parto y
puerperio, asi como de la persona recién nacida y etapas posteriores, vigilando
su crecimiento y desarrollo.

Esta Norma tiene por objeto establecer los criterios minimos para la atencion médica a la

mujer durante el embarazo, parto y puerperio normal y a la persona recién nacida.

Esta Norma es de observancia obligatoria en todo el territorio nacional, para el personal de
salud de los establecimientos para la atencion médica de los sectores publico, social y
privado del Sistema Nacional de Salud, que brindan atencion a mujeres embarazadas,

durante el parto, puerperio y de las personas recién nacidas.
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Guia de Préactica Clinica. Parto pretérmino. Colegio Mexicano de Especialistas en
Ginecologia y Obstetricia.

Ninguno declarado. El financiamiento de esta Guia de practica clinica fue totalmente cubierto
por el COMEGO vy los autores participantes

El parto pretérmino es una de las principales causas de mortalidad neonatal en México y
Estados Unidos y el trabajo de parto genera 50% de los nacimientos prematuros.

El objetivo de esta guia es responder las preguntas mas relevantes acerca de la atencion
médica correcta y actualizada de pacientes con parto pretérmino, revisar la bibliografia
médica y formular recomendaciones con base en la evidencia.

Esta Guia de practica clinica plasma el consenso en la atencién médica de la paciente con
parto pretérmino y formula una serie de recomendaciones dirigidas a disminuir la divergencia

en normas de conducta adecuada y con ello, mejorar la calidad de la préactica clinica.

Reglamento de la Ley General de Salud en materia de prestacion de servicios de

atencion médica

ARTICULO 18.- Los establecimientos en los que se presten servicios de atencién médica,
deberan contar con un responsable, mismo que debera tener titulo, certificado o diploma,

gue, segun el caso, haga constar los conocimientos respectivos en el area de que se trate.

° Ley de Salud del Estado de Guerrero

ARTICULO 17 TER. Los Servicios Estales de Salud para el logro de su objeto, tendra las
atribuciones siguientes:

XIll. Difundir a las autoridades correspondientes y a la poblaciéon en general, a través de
publicaciones y actos académicos, los resultados de los trabajos de investigacion, estudio,

analisis y de recopilacion de informacién, documentacion e intercambio que realice

ARTICULO 19. Es facultad de la Secretaria de Salud:
A). - En materia de salubridad general:

VIII. Coordinar la investigacion para la salud y el control de ésta en los seres humanos
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ARTICULO 20. La coordinacion del Sistema Estatal de Salud, estard a cargo de la
Secretaria de Salud, con las siguientes facultades:

X. Impulsar, en el ambito estatal, actividades cientificas y tecnoldgicas de salud;

ARTICULO 46. Para los efectos del derecho a la proteccion de la salud, se consideran
servicios béasicos de salud los referentes a:

IV. La atencion meédica, que comprende actividades preventivas, curativas y de

rehabilitacion, incluyendo la atencion de urgencias.
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5. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar la eficacia del uso del nifedipino en 48 - 72 horas como tocolitico en amenazas
de parto pretérmino en embarazos de 30 a 34 semanas de gestacion para disminuir la
incidencia de parto pretérmino en el Hospital General de Acapulco en el periodo de enero
2021 a mayo 2021.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

. Identificar factores de riesgo de amenaza de parto pretérmino en embarazos de 30-34
sdg en el Hospital General de Acapulco en el afio 2021.

. Valoracion del indice de Gruber-Baumgarten a la llegada de la paciente a tococirugia.

. Determinar la dosis en fase de ataque Yy el tiempo de inicio del efecto tocolitico del
nifedipino.

. Identificar la duracion de la fase de mantenimiento durante la administracion del
nifedipino a las pacientes en estudio.

. Identificar los principales efectos secundarios maternos presentados debido al uso del
nifedipino

. Determinar el porcentaje de uteroinhibicién en pacientes tratadas con nifedipino.
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ACAPULCO
6. METODOLOGIA
a) Definiciones operacionales (operacionalizacién)
VARIABLE | TIPO DE DEFINICION DEFINICION INDICADOR | ESCALA | ITEM
VARIABLE | CONCEPTUAL | OPERACIONAL
Nifedipino | Cualitativo | Bloqueador de | Se medira de Tocolitico Eficacia | P17 del
los canales de | acuerdo a la alas 24- | formato de
calcio del tipo eficacia como 48 horas | recoleccion
dihidropiridina. | uteroinhibidor
en las primeras
48 horas.
VARIABLES INDEPENDIENTES
VARIABLE | TIPO DE DEFINICION DEFINICION INDICADOR | ESCALA ITEM
VARIABLE | CONCEPTUAL | OPERACIONAL
Edad Cuantitativa | Tiempo que ha | Afos cumplidos | Afios Edad en afios | P1 del
vivido una cumplidos cumplidos formato de
persona recoleccién
Gestas Cuantitativa | Estado de la Numero de Numero de | 1-10 Gestas P4 del
mujer que lleva | embarazos que | gestas formato
en el Utero un refiere la recoleccion
embrién o un paciente
feto producto de
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la fecundacion
del 6vulo y el
espermatozoide.

Semanas Cuantitativa | Edad de un Numero de | 30- 34 P2y 3 del

de embrioén o un semanas de | semanas de | formato de

gestacion feto o recién Semanas de gestacion gestacion recoleccién

gestacion al

nacido desde el | momento de
gue ingresa la

primer dia de la | paciente a
tococirugia.

ultima

menstruacion.

Partos Cuantitativa | Proceso por el NuUmero de Numero de | 0-10 P8 del

pretérminos gue la mujer partos partos antecedente | formato de
expulsa al feto y | pretérminos que | pretérminos. | de partos recoleccién
a la placenta refiere la pretérminos.
antes de las 37 | paciente.
sdg.

Infecciones | Cualitativa | Es la invasion Antecedente de | Antecedente | Confirmar o P10y 11
de un haber cursado o no de no del formato
microroganismo | con infeccién de | infeccidn de | antecedentes. | de
patégeno que vias urinarias vias recoleccion.
invade los ylo urinarias y
tejidos. cervicovaginitis. | vaginal.
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VARIABLE | TIPO DE DEFINICION DEFINICION INDICADOR ESCALA ITEM
VARIABLE | CONCEPTUAL | OPERACIONAL
Dilatacion Cuantitativo | Primer periodo | Se medira de Dilatacion en | 1-10cm de | P12 del
del trabajo de acuerdo a los centimetros dilatacion | formato de
parto. Se cm de dilatacion asu recoleccién
divide en 2 gue presenta la ingreso a
fases: latente y | paciente. tococirugia
activa.
Puntuacién | Cuantitativo | Probabilidad Se medira de Probabilidad Puntaje P15 del
del indice de acuerdo a la de porcentaje | dellal7, |formatode
de Gruber- uteroinhibiciéon | presencia de de 100% recoleccion.
Baumgarten con terapia a actividad uteroinhibicién | hasta
base de beta uterina, ruptura | de acuerdo a | ninguna
miméticos. de membranas, | puntaje que respectiva-
hemorragia y presenta la Mente.
dilatacion. paciente,
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b) Tipo y disefio general del estudio

Es un estudio prospectivo ya que los datos se fueron disefiando y recabando en el
presente, observacional por que no se modifican las variables y transversal por que no se

realizara seguimiento, las variables solo se miden una vez.

c) Universo de estudio, seleccion y tamafio de muestra, unidad de analisis

observacion.

Universo de estudio: Son 1178 pacientes atendidas en el servicio de Ginecologia y
Obstetricia del Hospital General de Acapulco, en el periodo de enero del 2021 a junio del
2021.

Poblacién: Son 864 las pacientes con diagnoéstico de Embarazo en el tercer trimestre que
recibieron atencién médica en el Hospital General de Acapulco, en el periodo de enero 2021
a junio de 2021.

Tipo de Muestra: Se tomd una muestra no probabilistica, en la que se incluyeron pacientes
embarazadas sanas y pacientes con embarazo pretérmino con amenaza de parto

pretérmino en el periodo de enero 2021 a mayo 2021.

Tamafio de la muestra: ElI tamafio de la muestra se realizara por muestreo no
probabilistico, en las que se captaron el 10% de las pacientes: 86. Las cuales seran
divididas en 2 grupos: Embarazadas sanas: 30 y embarazadas con amenaza de parto
pretérmino: 56, en el periodo comprendido de enero 2021 a mayo de 2021 en el Hospital

General Acapulco.

Seleccion de la muestra: La seleccion de la muestra se realizd mediante muestreo

aleatorio simple, en el que, 864 paciente, mediante sorteo de papeles enumerados, se
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sacaran uno a uno al azar, hasta elegir 86, en donde cada paciente tiene la posibilidad de

ser seleccionada 1/10, atendidas en el periodo

comprendido de enero 2021 a mayo 2021 en el Hospital General Acapulco, que cursen el
tercer trimestre de gestacion sanas y pacientes con Amenaza de parto pretérmino.

d) Criterios de inclusién y exclusion

CRITERIOS DE INCLUSION

s Pacientes con embarazo de 30-34 semanas de gestacién con amenaza de parto pretérmino
hospitalizadas.

s Pacientes cuyo manejo inicial fue con nifedipino via oral.
% Pacientes sin insuficiencia istmico-cervical.
% Sin Ruptura Prematura de Membranas

%  Pacientes que firmen consentimiento informado

CRITERIOS DE EXCLUSION

< Pacientes a las que no se tenga acceso al expediente por estar en proceso legal.
s Pacientes que no aceptan participar en el estudio

%  Pacientes que se inici6é tratamiento con otro tocolitico.

%  Pacientes en trabajo de parto pretérmino en fase activa.

%  Pacientes que tengan algin problema psiquiatrico.

%  Pacientes que tengan el diagnostico de Placenta Previa.
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CRITERIOS DE ELIMINACION

e Paciente las cuales presentaron alteraciones en el feto que se tenga que interrumpir

el embarazo.
e Embarazos con alguna compliccion que no pudieron continuar con el embarazo.

e Pacientes que se fueron de alta voluntaria.

e) Intervencidn propuesta
e Se debe promover a las mujeres en edad fértil la importancia del control prenatal,
asi como reforzar los datos de alarma de acuerdo a complicaciones del embarazo.
e Reforzar en el personal de salud la realizacion de una adecuado historia clinica y
exploracion fisica.
¢ Informar a toda embarazada sobre datos de infecciones para acudir a consulta e

iniciar tratamiento oportuno y prevenir amenazas de parto pretérmino.

e Diagndstico oportuno para asi dar tratamiento y evitar partos pretérminos.
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f) Procedimientos paralarecoleccién de informacion, instrumentos a utilizar y
métodos para el control de calidad de los datos

TECNICA

Para recabar informacion sobre antecedentes gineco-obstétricos, asi como factores
asociados para amenaza de parto pretérmino, se realiz6 una encuesta a cada paciente
incluida en el protocolo de estudio, con previa autorizacién y firma de consentimiento

informado, los cuales se anexan mas adelante.

Asi como también a la exploracién genital (dilatacion cervical, borramiento, ruptura de
membranas) y conteo de contracciones uterinas en un lapso de 10 minutos, a su ingreso a

tococirugia se complementé informacion para nuestro protocolo de estudio.

INSTRUMENTO

El instrumento de recoleccion de datos lo llené el recolector con los datos proporcionado por
el cuestionario que se realiz6 a cada paciente, el cual contiene 18 items (ANEXO 2).

Los items que se engloban en el primer apartado referido a lo obstétrico son edad, gestas,
partos, abortos, cesareas, semanas de gestacién, antecedente de partos pretérminos, de
infecciones (vias urinarias y cervicovaginitis).

El segundo apartado se reporta la exploracion fisica como dilatacion, borramiento, actividad
uterina, puntaje del indice de Gruber-Baumgarten.

El tercer apartado incluye si hubo éxito de uteroinhibicién, en que tiempo se llevo a cabo y si

se presentaron efectos adversos.
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Dependlendo de los resultados obtenidos se graficaran resultados sobre antecedentes

gineco-obstétricos, antecedentes de infecciones durante el embrazo, la eficacia o no del

nifedipino como tocolitico en las proximas 48 horas y principales efectos secundarios.

PROCEDIMIENTOS
Previa autorizacion y firma de consentimiento informado por las pacientes incluidas en el
protocolo de estudio, todas las pacientes embarazadas que presentaron amenaza de parto
pretérmino entre las semanas 30-34 de gestacion fueron evaluadas para ver si eran
candidatas o no a la administracion de uteroinhibidor incluido en esta investigacion
(Nifedipino).
Aquellas pacientes que fueron candidatas, es decir que cumplian los criterios de inclusion, la
administracion de Nifedipino se realizara con una dosis de ataque de 20 mg via oral (NO
SUBLINGUAL), posterior a 20 minutos se administrard 10 mg via oral, posterior a 20 minutos
se administraba otra dosis de 10 mg via oral (Dosis de ataque 40 mg), con previa toma de la
tension arterial, y se continuara con dosis de mantenimiento de 10 mg cada 8 horas durante
24- 48 horas.
Se evaluaron durante los meses de enero 2021 a mayo 2021. Se realizard protocolo
completo de amenaza de parto pretérmino, se realizaran estudios de laboratorio y gabinete,
asi como monitorizacién tococardiografica
durante el periodo de uteroinhibicién, pacientes que cumplan con los criterios antes
mencionados en esta investigacion previa autorizacion con consentimiento informado se
tomara en cuenta para dicho protocolo. Posteriormente se recabaran los resultados y se

plasmaran los mismos.
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g) Procedimientos para garantizar aspectos éticos en las investigaciones con

sujetos humanos

El presente estudio de Investigacion se realizard en el margen del Reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion para la salud publicado a través del diario
oficial del 26 de enero de 1982; y a la declaracion de Helsinki de 1964 con la adicién de
Tokio de 1975, la ejecucion del proyecto no cuenta con riesgos para la salud de la poblacion

en estudio.

Por tratarse de un estudio observacional y transversal no afecta los derechos
humanos de los pacientes en cuanto a su salud, puesto que no se realizaran
intervenciones de ningun tipo y no violard ningun articulo del cédigo de Nuremberg
1947, se informara por escrito el objetivo del estudio a las autoridades por medio de
un dictamen. La informacién obtenida de los investigados se resguardara con
absoluta confidencialidad en archivos del grupo de investigadores en formato
electrénico, y solo se tendra absceso por informacién escrita cuando lo requieran los

investigadores.

El manejo de los expedientes a realizar mediante la numeracion por expediente, para
proteccion de los datos de confidencialidad.
Tiene normas éticas establecidas de acuerdo a la declaracion de Helsinki, donde
especifica mas detalladamente la investigacion clinica, reflejando cambios en la

practica medica desde el término de experimentacion humano, usando el codigo de
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Nuremberg, con los principios basicos. Respetando el articulo 8, que habla del respeto
por el individuo, su derecho de autodeterminacion y derecho a tomar decisiones
informadas, al ser un estudio con un riesgo de investigacion Il o riesgo minimo, por
tratarse de un proyecto de investigacion en donde se realizara revision de expedientes
clinicos, se mantendra a resguardo y en confidencialidad los datos personales del
paciente, asi como numero de expediente, obteniéndose solamente los datos con fines
de investigacion, para lograr encontrar los principales factores de riesgo para amenaza
de parto pretérmino, asi como la eficacia del nifedipino dentro de las primeras 48 horas
y los efectos secundarios del mismo

Oficio de solicitud de permiso a autoridades. (Anexo 3).

La investigacién estara regida bajo los principios y lineamientos éticos estipulados en la
Norma Oficial Mexicana NOM-028-SSA2-1999 y la Ley General de Salud en materia de
investigacién en seres humanos segun los articulos 96 y 100 del Titulo V y de la Norma
Técnica numero 313. Estas leyes confieren el grado de proteccién de la persona en lo
relativo al respeto de sus derechos, su dignidad, bienestar y anonimato. Los
lineamientos para seguir seran los siguientes:
e Se obtendrd el consentimiento informado de cada participante en la
investigacion y de un testigo.
e Se elaborard un expediente confidencial de los procesos de exploracién y
analisis clinico e instrumental de cada participante.
e Se respetara la decisién de cualquier participante de abandonar la investigacion,
sin menoscabo de la atencién que requiera.
e Se establecera el compromiso escrito por parte del investigador de mantener el
secreto profesional y la condicion privada de la informacion.
e Los responsables de la investigacion y el personal auxiliar que lleven a cabo la
parte de intervencién se comprometeran a cumplir los lineamientos éticos que

plantea la APA para la intervencion con personas.

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO ‘AcaApULCcCO
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e Se someterd el protocolo de investigacion al escrutinio del comité de ética del

hospital donde se realicen los trabajos.

Asimismo al estar en contacto con pacientes hospitalizados, se debe de considerar el
consentimiento del paciente para cualquier procedimiento médico y/o quirdrgico menor o
mayor debe contar con el documento denominado “consentimiento informado”, el que debe
ser asignado por el paciente y/o su responsable legal después de haber sido informados
plenamente respecto de su enfermedad, sus posibles complicaciones, de los beneficios que
obtendra con el procedimiento propuesto, de los riesgos generales y tipicos que existen al
establecerlo, siendo avalado ademas por dos testigos identificados legalmente y por el

médico responsable.
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7. PLAN DE ANALISIS DE LOS RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se atendieron a 103 embarazadas con amenaza de parto
pretérmino, de las cuales solo 48 cumplieron los criterios de inclusion.

El mayor nimero de pacientes fueron entre las edades de 15 a 20 afios con un porcentaje
de 33% (16 pacientes), seguido de 21 a 25 afos con 27% (13 pacientes), 26 a 30 afios 19%
(9 pacientes), 31 a 35 afios 8% (6 pacientes) y el menos frecuente mayores de 36 afios con
8% (4 pacientes).

GRAFICA 1: PORCENTAJE DE EDAD MATERNA

= a)15a20
ub)21a25
= c)26a30
nd)31a35
=e) >36

Fuente: formato de recoleccion de datos.

En lo referente a las semanas de gestacion, obtuvimos mayor frecuencia entre las semanas
de 33 a 34 sdg por fecha de ultima menstruacion con un total del 40% (19 pacientes) y por
ultrasonidos traspolados corresponde al mismo rango de semanas de gestacion con un 37%
(18 pacientes).

GRAFICA 2: PORCENTAJE DE ACUERDO A SEMANAS DE
GESTACION POR FECHA DE ULTIMA MENSTRUACION

m 3) 30 2 30.6 sdg
m b) 31a31.6sdg
mc) 32a32.6sdg
mc) 33a34sdg

N

Fuente: formato de recoleccién de datos.
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GRAFICA 3: PORCENTAJE DE ACUERDO A
SEMANAS DE GESTACION POR ULTRASONIDO

® a) 30-30.6 sdg
m b) 31-31.6 sdg
m c) 32-32.6 sdg
m d) 33-34 sdg

Fuentes: Recoleccion de datos.

Dentro de los antecedentes obstétricos referente al nUmero de gestaciones hubo mayor
porcentaje en el rango de 2 a 4 gestas ( 56 %) correspondiendo a 27 pacientes (Grafica 4).
En cuanto al antecedentes del nUmero de partos se encontré6 mayor incidencia en rango de
2 a 4 (44%) (Grafica 5), 21 pacientes, antecedente de ningun aborto (63%) equivalente a 30
pacientes (Grafica 6) por ultimo antecedente de ninguna cesarea presentaron el mayor
porcentaje (48%) correspondiendo a 23 pacientes (Grafica 7).

GRAFICA 4: NUMERO DE ANTECEDENTE DE GESTAS

27

30 (56%)
25
20 15

o,
sl (31%) - .a)1

mb)2a4d
10 +—— _ B )
(13%) mc)>5
' E
0
a)1l b)2a4 c)>5

Fuente: formato de recoleccion de datos.



GRAFICA 5: ANTECEDENTES DE A PARTOS

25 21
(44%)
20
14
15 |10 (29%)
(21%)
10 +— 3
L (6%)
0 i T T T -—I
a) b) 1 ¢ 24 d) >5
Ninguno

Fuente: formato de recoleccion de datos.
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Ninguno

mh) 1
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GRAFICA 6: ANTECEDENTE DE ABORTOS

30
(63%)
= 3)
B 13 Ninguno
— (27%) mb) 1
50 mc) 2
S _(10%)
R I md) >3
B o
a) b) 1 c) 2 d) >3
Ninguno

Fuente: formato de recoleccién de datos.

GRAFICA 7: ANTECEDENTE DE CESAREAS

25 73

15 +—— _

10 +— —

a) Ninguna

Fuente: formato de recoleccién de datos.
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m 3) Ninguna
mb) 1

mc) 2
ld) >3
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En lo que respecta a antecedentes de partos pretérminos, 29 pacientes (60%)
contaban con este antecedente (Grafica 8), de los cuales las semanas de gestacion
mas frecuente fue mayores de 34 sdg con un total de 15 pacientes (53%) Yy el resto
que fueron 19 pacientes (40%) fue negado (Grafica 9).

GRAFICA 8: PORCENTAJE DE ANTECEDENTES DE
PARTOS PRETERMINOS

ml) Si
=2) No

Fuente: formato de recoleccion de datos.

GRAFICA 9: PORCENTAJE DE SEMANAS DE GESTACION DE
PARTOS PRETERMINOS MAS FRECUENTE

m1) <30sdg
= 2) 30-34sdg
= 3) >34sdg

Fuente: formato de recoleccién de datos.
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En relacion con los antecedentes de infecciones ya se de vias urinarias y cervicovaginitis, el
gran porcentaje curso con infecciones del tracto urinario como resultado un 83% (40
pacientes) afirmando haber presentado infecciones de vias urinarias (Grafica 10) y un 79
%(38 pacientes) curso con cervicovaginitis (Grafica 11).

GRAFICA 10: PORCENTAJE ANTECEDENTE DE
CERVICOVAGINITIS QUE PRESENTARON LAS

EMBARAZADAS

Fuente: formato de recoleccion de datos.

GRAFICA 11: PORCENTAJE DE ANTECEDENTE
DE INFECCION DE VIAS URINARIAS

D

Fuente: formato de recoleccion de datos.
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De acuerdo a la exploracion fisica realizada, en especifico el tacto vaginal para medir
dilatacién y borramiento cervical, el mayor porcentaje de mujeres embarazadas presentaban
3 cm de dilatacion correspondiendo a un 44% (21 pacientes) Grafica 12, con un borramiento
cervical de 10-30% en 23 pacientes (44%) Grafica 13, de las mismas la mayor parte
presentd actividad uterina irregular (56%) 27 pacientes en comparacion al 44% (21
pacientes) quienes su actividad uterina fue irregular, observandose en las siguientes graficas
(Grafica 14)

GRAFICA 12: CENTIMETROS DE DILATACION QUE
PRESENTARON LAS PACIENTES A SU INGRESO A TOCOCIRUGIA

25
21

20 17
15 =a) 1

mb) 2
10 sc) 3

md) 4o0mas
e B |

a) 1 b) 2 c) d) 4omas

Fuente: formato de recoleccion de datos.

GRAFICA 13: PORCENTAIJE DE BORRAMIENTO QUE
25 PRESENTARON A SU INGRESO A TOCOCIRUGIA.

19

a) 10-30% b) 40-70% c) 80% o mas



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICOII Il
FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO fé’;‘,‘;ﬁ'i'_‘é"g

GRAFICA 14: ACTIVIDAD UTERINA QUE PRESENTARON A SU
INGRESO A TOCOCIRUGIA

= 1) Regular
m 2) lIrregular

Fuente: formato de recoleccion de datos.

A su ingreso a tococirugia podemos observar que el mayor porcentaje de pacientes
embarazadas correspondiendo a un 48% (23 pacientes) presentaban 3 puntos en la
puntuacion de Indice de Gruber-Baumgarten (Grafica 15).

GRAFICA 15: PORCENTAJE FRECUENTE DE PUNTUACION DE INDICE DE
GRUBER QUE PRESENTARON LAS PACIENTES A SU INGRESO A
TOCOCIRUGIA.

‘\Q Sone

Fuente: formato de recoleccién de datos.
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Con respeto a nuestro resultado de eficacia del nifedipino como uteroinhibidor, obsevamos
en las siguientes graficas que el 62% (30 pacientes) de nuestra poblacion de estudio se
inhibid, en comparaciéon al 38% (18 pacientes) en quienes no se logro la tocolisis (Grafica
16).

En aquellas pacientes que se logré la uteroinhibicion, el tiempo de la misma fue en las
primeras 24 horas (31%) que corresponde a 15 pacientes. (Grafica 17)

GRAFICA 16: PORCENTAJE DE EXITO DE
UTEROINHIBICION CON EL USO DEL NIFEDIPINO

( ) o

Fuente: formato de recoleccion de datos.

GRAFICA 17: TIEMPO DE UTEROINHIBICION CON EL USO
DEL NIFEDIPINO EN EMBARAZADAS CON APP A SU
INGRESO A TOCOCIRUGIA

m 1) 1lerhora

m 2) Primeras 24
horas
» 3) 24-48horas

=4) No
uteroinhibicién

Fuente: formato de recoleccion de datos.

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO fé’;‘.‘;ﬁ"i'_“f;%
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En lo que respecta a efectos secundarios del nifedipino el 90% de las pacientes no

presentd, en comparacion con el 10% quienes si presentaron algun efecto adverso (Grafica
18).

Grafica 18: PORCENTAJE DE PACIENTES QUE
PRESENTARON EFECTOS SECUNDARIOS CON EL USO
DEL NIFEDIPINO

m1) Si
=2) No

Fuente: formato de recoleccion de datos.
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DISCUSION

Se logré captar a 48 pacientes las cuales cumplieron con los criterios de inclusién ya
mencionados y se dio el seguimiento adecuado.

La amenaza de parto pretérmino continua siendo una de las principales comorbilidades
del embarazo, por lo que es necesario mejorar el tratamiento y asi mismo disminuir las
complicaciones neonatales y maternas asociadas a prematuridad.

La literatura mundial reporta como de las causas de amenaza de parto pretérmino de
tipo multifactorial , siendo las mas comunes las infecciones ya sea a nivel urinario, o
vaginal, asi como malformaciones uterinas e inserciones andémalas placentarias.
Comparando con las causas mas importantes para APP encontradas en el Hospital
General de Acapulco, la infeccidén de vias urinarias con un porcentaje del 83%.

El tratamiento de la APP como se ha visto a lo largo de la historia, ha presentado
multiples cambios y diferentes esquemas de manejo, se observé un 62% de
uteroinhibicion en las pacientes incluidas en este estudio, demostrando que el uso del
nifedipino en nuestro medio es adecuado, cumpliendo su eficacia como tocolitico en la
primer hora. Del porcentaje de las pacientes con éxito de uteroinhibicion se logro
completar el esquema de maduraciébn pulmonar y alcanzar el méaximo efecto del
esteroide.

La edad gestacional que con mayor frecuencia se presento fue de las 33-34 sdg con un

porcentaje del 40%.
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Una de las ventajas del uso del nifedipino de acuerdo a lo referido a la literatura, es

gue es bien tolerada por las pacientes, pueden presentar leves efectos secundarios, los

ma&s comunes reportados son la hipotension, taquicardia materna o fetal, palpitaciones,

mareos, nauseas, cefalea. En nuestro estudio el 75% no presento ningun efecto
secundario.

Con respecto a la dosis utilizada, no se recomienda un esquema en especifico, ademas
de que en la literatura, no hay evidencias cientificas suficientes para recomendar una

dosis especifica ideal.
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CONCLUSIONES

Con los resultados obtenidos en nuestro estudio se demuestra la eficacia del uso del
nifedipino como tocolitico, ademas de ser seguro, de bajo costo y de facil acceso, por lo
que podemos justificarlo como uteroinhibidor de primera eleccion ante las amenazas de
parto pretérmino, ya que el porcentaje de éxito fue mas del 60% en las primeras 24
horas de su administracion, completando asi la maduracién pulmonar como parte de
los propositos del manejo de la Amenaza de Parto Pretérmino, y asi llegar lo méas
cercano el embarazo a término.

Aungue podemos observar que también depende del puntaje del indice de Gruber-
Baumgarten de la paciente a su ingreso a tococirugia, ya que presentando mas de 3
puntos el éxito de uteroinhibicion va disminuyendo.

El porcentaje de efectos secundarios que se presentaron fue minimo (10%),

percaténdonos nuevamente que Ssu Uso es seguro.
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)
REALIZACION Y
ANALISIS DE
RESULTADOS
ENTREGA DE
PROTOCOLO

LUGAR Y FECHA: ACAPULCO, GUERRERO A 20 DE MAYO DE 2021.

10. PRESUPUESTO

RECURSOS MATERIALES

GASTO CORRIENTE EN RECURSOS HUMANOS

Subsistencia por Hospedaje y alimentacion, 500 pesos/dia por 1 persona/30 15, 000

dias transporte persona dias
Mesas de Coffee break 120 pesos/ 3 personas/10 3,600
trabajo persona/dia dias
Asesoramiento Metodologia y analisis 1000pesos/personal/di 2 personas/ 20, 000
estadistico a 10 dias

GASTO CORRIENTE DE OPERACION

Transporte Pasajes de taxis 150 1 persona/30 4,500
pesos/dia/persona  dias

Articulos de Léapices, 15 pesos 2 lapices 60

papeleria borradores(paquete) 2 borradores

Presentacion Empastados 500 5 empastados 2,500

Copias Copias de lista de cotejo 0.50 100 hojas 50
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TOTAL: $ 46, 212.00

GASTOS DE INVERSION

IMPRESORA MODELO HP $ 3,000 1 pieza $ 3,000
CARTUCHOSDE | CARTUCHOS $500 4 cartuchos $2,000
TINTA PARA MODELO HP,
IMPRESORA NEGRO,
COLORES

TOTAL: $ 5,000.00
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11.ANEXOS

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS (ANEXO 2)

PROTOCOLO
“‘EFICACIA DEL USO DEL NIFEDIPINO COMO TOCOLITICO EN AMENAZAS DE
PARTO PRETERMINO DE 30 A 34 SEMANAS DE GESTACION EN EL HOSPITAL
GENERAL DE ACAPULCO DE ENERO 2021- MAYO 2021”

INSTRUCCIONES:
Favor de llenar una lista de cotejo por cada expediente, completando la informacién que

se solicita y/o eligiendo una opcién de respuesta. Escriba en el recuadro la respuesta de
la opcion que corresponda a la cuestién y/o encierre el nimero de la opcion que elija.

FICHA DE IDENTIFICACION:

FOLIO: NUmero de Expediente
Fecha de Ingreso: Fecha de Egreso:
Diagnostico de
Ingreso:
Diagnéstico de
Egreso:
PREGUNTA RESPUESTA
Edad: a) 15-20
b) 21-25
c) 26-30
d) 31-35
e) >36
SDG por FUM: a) 30-30.6 sdg

b) 31-31.6 sdg
c) 32-32.6 sdg
d) 33- 34 sdg

SDG por USG traspolado a) 30-30.6 sdg
b) 31-31.6 sdg
c) 32-32.6 sdg
d) 33- 34 sdg

Gesta a) 1
b) 2-4
c) >5
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Partos a) Ninguno
b) 1

c) 24

d) >5

6 Abortos a) Ninguno
b) 1
c) 2
d >3

7 Cesareas a) Ninguna
b) 1
c) 2
d) >3

8 Partos Pretérminos 1) Si
2) No

1) <30sdg
2) 30-34 sdg
3) >34 sdg

. 9 Antecedente de abortos 1) Si
2) No

.10 Infecciones de vias urinarias 1) Si
2) No

11 Cervicovaginitis 1) Si

.12 Dilatacion a) 1
b) 2
c) 3
d) 4

.13 Borramiento a) 10-30%
b) 40-70%
c) 80% o mas

. 14 Actividad uterina 1) Regular
2) lrregular

.15 Puntuacion de Indice de Gruber a)l
b) 2
c)3
d) 4 o mas
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Exito de uteroinhibicion 1)Si
2)No
.17 Tiempo de uteroinhibicion 1) 1ler hora
2) Primeras 24- horas
48 horas

3) No uteroinhibicion

. 18 Efectos secundarios del nifedipino 1) Si
2) No
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ANEXO 3. OFICIO DE SOLICITUD DE PERMISO A LAS AUTORIDADES

Acapulco, Gro., a 01 de enero del 2021.
ASUNTO: SOLICITUD DE PERMISO.

DR. FELIX EDMUNDO PONCE FAJARDO.
DIRECTOR DEL HOSPITAL GENERAL DE ACAPULCO.
PRESENTE.

Por este medio solicito a usted de la manera mas atenta el permiso para poder llevar
a cabo la realizacion del protocolo “EFICACIA DEL USO DEL NIFEDIPINO
COMO TOCOLITICO EN AMENAZAS DE PARTO PRETERMINO DE 30 A
34 SEMANAS DE GESTACION EN EL HOSPITAL GENERAL DE
ACAPULCO DE ENERO 2021- MAYO 2021”

Por tratarse de un estudio prospectivo, observacional y transversal no afecta
los derechos humanos de los pacientes en cuanto a su salud, puesto que no
se realizaran intervenciones de ningun tipo y no violara ningun articulo del
cédigo de Nuaremberg 1947, por lo cual no se requiere consentimiento
informado para los participantes.

Por consiguiente, tengo la obligacion de informar por escrito a las autoridades

por medio de un dictamen la informacién obtenida de los investigados, y
éstos se resguardaran con absoluta confidencialidad en archivos del grupo
de investigadores en formato electrénico, y solo se tendrd acceso por
informacion escrita cuando lo requieran los investigadores.

Espero su respuesta favorable, le envio un cordial saludo.

ATENTAMENTE.

DRA. JENNIFER PAOLA HERRERA HERNANDEZ.
RESIDENTE DEL TERCER ANO DE GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA.

c.c.p. Jefe de ensefianza.
c.c.p. Jefe de archivo clinico.
c.c.p. Jefa de enfermera de Tococirugia.
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CONSENTIMIENTO INFORMADO

Nombre del Investigador Principal: Dra. Jennifer Paola Herrera Hernandez residente

del cuarto afio de la especialidad de Ginecologia y obstetricia

Sede en la cual se va a realizar la investigacion: HOSPITAL GENERAL DE

ACAPULCO

Nombre del paciente que participa en el proyecto de investigacion:

A través de este documento queremos hacerle una invitacion a participar
voluntariamente en un estudio de investigacion clinica. El cual tiene como objetivo
principal identificar la eficacia del nifedipino como uteroinhibidor en embarazadas con
amenaza de parto pretérmino de 30 a 34 semanas de gestacion.

Previa a la decision que usted acepte participar en este estudio, se le presenta este

documento de nombre “Consentimiento Informado”, que tiene como objetivo

comunicarle de los posibles riesgos y beneficios para que usted pueda tomar una
decision informada.

Proporcionandole la informacion sobre el estudio al que se le esta invitando a
participar, por ello es de suma importancia que lo lea cuidadosamente antes de tomar
alguna decision y si usted lo desea, puede comentarlo con quien desee (familiar,
amigo, etc) Si usted tiene preguntas puede hacerlas directamente a su médico tratante

o al personal del estudio quienes le ayudaran a resolver cualquier inquietud.
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Una vez que tenga conocimiento sobre el estudio y los procedimientos que se llevaran

a cabo, se le pedird que firme esta forma para poder participar en el estudio. Su
decision de que es voluntaria, lo que significa que usted es totalmente libre de ingresar
a o0 no en el estudio. Podra retirar su consentimiento en cualquier momento y sin tener
que explicar las razones sin que esto signifique una disminucion en la calidad de la
atenciéon médica que se le provea, ni deteriorara la relaciéon con su médico. Si decide
no participar, usted puede platicar con su médico sobre los cuidados médicos
regulares. Su médico puede retirarlo o recomendarle no participar en caso de que asi lo
considere.

Aclaraciones: Dentro de estudio del que usted sera participe no generara costo alguno
y cualquier complicacion que pueda suscitarse que tenga que ver con el estudio llevado

a cabo
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CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

La ciudadana:

Ha leido la informacion proporcionada o le ha sido leida. Teniendo la oportunidad de
preguntar sobre ella contestado satisfactoriamente las preguntas que he realizado.
Aceptando voluntariamente participar en esta investigacion como participante y
entiendo que tiene el derecho de retirarse de la investigacion en cualquier momento sin

que me afecte en ninguna manera su cuidado médico.

Firma del Participante

Nombre del Participante

Fecha Dia /mes /afio
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DICTAMEN DE ACEPTACION

C: alas hrs.

Del dia de del 2021. Acepto la realizacion del trabajo

de investigacion titulado: “Eficacia del uso del nifedipino como tocolitico en amenazas
de parto pretermino de 30 a 34 semanas de gestacion en el Hospital General
Acapulco de enero 2021- mayo 2021” Manifiesto que tras a ver leido el documento de
consentimiento informado, me considero adecuadamente informada y haber aclarado

todas mis dudas con el personal del equipo investigador.

Por lo tanto doy mi consentimiento para la realizacion de la recoleccion de datos en el

Hospital General Acapulco.

Nombre y firma del aceptante Nombre y firma del testigo
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