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Resumen

Titulo: Evaluacion del riesgo de presentar sindrome de dificultad respiratoria
neonatal (SDR) en funcion del diametro del tronco de la arteria pulmonar fetal (DAP).

Antecedentes: Es trascendental la determinacién del estado de madurez pulmonar
para administrar oportunamente inductores a fetos con riesgo de SDR. La
evaluacion ultrasonografica de la arteria pulmonar fetal ha representado una
herramienta para valorar madurez pulmonar evitando los riesgos de la
amniocentesis, pero la mayoria de las investigaciones se han enfocado en la
evaluacion Doppler, dejando de lado su morfologia.

Objetivo: Evaluar el riesgo (Odds Ratio [OR]) de presentar SDR en funcion del DAP
(<9.04 versus = 9.04 mm).

Material y métodos: Estudio observacional, longitudinal, analitico y comparativo.
Se midié el DAP de 180 embarazadas entre 26.0 y 39.6 SDG en las 72 h previas al
nacimiento. En las 24 h posteriores al nacimiento, se revisé el expediente clinico
neonatal para evaluar la presencia o no de SDR. Se realizé estadistica descriptiva
con graficos y tablas de frecuencias para las variables cualitativas y con medidas
de tendencia central y de dispersion de acuerdo con su distribucion para las
variables cuantitativas. Se realiz6 analisis bivariado de las variables que son
consideradas como factores de riesgo para presentar SDR, incluyendo el DAP como
variable cuantitativa continua mediante prueba U de Mann-Whitney en caso de
variables cuantitativas con distribucion no aproximada a la normal y con prueba T
de Student en caso de variables cuantitativas con distribucion aproximada a la
normal. En el caso de las variables cualitativas, se realizé prueba de Chi cuadrada
o prueba Exacta de Fisher (cuando la frecuencia en las celdas fue < 5) para evaluar
diferencias entre los recién nacidos con SDR y sin SDR. Se realiz6é analisis de
regresion logistica tomando como variable de resultado la presencia o no de SDRy
como variables independientes aquellas que resultaron significativas en el analisis
bivariado. Posteriormente, se mediante tablas de 2x2, se calcul6 el OR de presentar
o no SDR en funcion de un DAP con punto de corte de 9.04 mm (< 9.04 versus =
9.04 mm). Se utilizo el software IBM SPSS para MAC v 25.

Resultados: Un DAP < 9.04 mm confirid mayor riesgo de SDR (OR 23.23, 95 % IC:
9.45 - 57.09, p = < 0.001), sensibilidad: 86.7%, valor predictivo negativo: 93.4 % y
likelihood ratio negativo: 0.17. Mientras que un DAP = 9.04 mm disminuyé hasta en
57 % en el riesgo de SDR (OR 0.043, 95 % 1C: 0.018 - 0.106, p = < 0.001).

Conclusiones: Un DAP fetal < 9.04 mm se asocio con mayor riesgo de SDR.

Palabras clave: sindrome de dificultad respiratoria, diametro de la arteria pulmonar
fetal, madurez pulmonar fetal, ultrasonido fetal, resultado perinatal, parto
pretérmino.



Abstract

Title: Evaluation of the risk of presenting neonatal respiratory distress syndrome
(RDS) according to the diameter of the trunk of the fetal pulmonary artery (PAD)

Background: Determining the state of lung maturity is essential to timely administer
inducers to fetuses at risk of RDS. The ultrasonographic evaluation of the fetal
pulmonary artery has represented a tool to assess lung maturity avoiding the risks
of amniocentesis, however, most of the investigations have focused on Doppler
evaluation, leaving aside its morphology.

Objective: To evaluate the risk (Odds Ratio [OR]) of presenting SDR based on PAD
(<9.04 versus =z 9.04 mm).

Materials and methods: Observational, longitudinal, analytical, and comparative
study. The PAD of 180 pregnant women between 26.0 and 39.6 SDG was measured
in the 72 h prior to birth. In the 24 h after birth, the neonatal clinical record was
reviewed to assess the presence or absence of RDS. A bivariate analysis of the
variables that are considered risk factors for presenting RDS was performed,
including DAP as a continuous quantitative variable using the Mann-Whitney U test
in the case of quantitative variables with non-approximate normal distribution and
Student's T test. in the case of quantitative variables with approximate normal
distribution. In the case of qualitative variables, the Chi-square test or Fisher's exact
test (when the frequency in the cells was < 5) was performed to assess differences
between newborns with RDS and without RDS. Logistic regression analysis was
performed taking the presence or absence of RDS as the outcome variable and
those that were significant in the bivariate analysis as independent variables.
Subsequently, using 2x2 tables, the OR of presenting or not presenting RDS was
calculated based on a DAP with a cut-off point of 9.04 mm (<9.04 versus 29.04 mm).
IBM SPSS software for MAC v 25 was used.

Results: A PAD < 9.04 mm conferred greater risk of SDR (OR 23.23, 95% CI: 9.45
- 57.09, p = < 0.001), sensitivity: 86.7%, negative predictive value: 93.4% and
negative likelihood ratio: 0.17. While a PAD = 9.04 mm reduced up to 57% the risk
of RDS (OR 0.043, 95% CI: 0.018 - 0.106, p = < 0.001).

Conclusions: A fetal PAD < 9.04 mm was associated with a higher risk of RDS.

Keywords: respiratory distress syndrome, fetal pulmonary artery diameter, fetal
lung maturity, fetal ultrasound, perinatal outcome, preterm delivery.



Marco tedrico

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define el parto prematuro como
aquellos nacidos antes de las 37 semanas de gestacion (SDG) o menos de 259 dias
desde la primera fecha del ultimo periodo menstrual (FUM) de una mujer (1). Es una
condicion definida por el hecho de que una gestacion no alcanza un cierto periodo
de tiempo, mas que por la presencia de signos o sintomas especificos (2). Se estima
una prevalencia mundial de 9.6 - 11.1 %, ademas; las complicaciones del parto
prematuro fueron la principal causa de muerte en nifios menores de cinco afos a
nivel mundial en 2016, representando aproximadamente el 16 % de todas las
muertes en nifios menores de cinco afos y el 35 % de las muertes entre los recién
nacidos (3).
En la mayoria de los casos, los recién nacidos prematuros (RNP) se clasifican segun
su edad gestacional al nacimiento:

e Extremadamente prematuro (< 28 SDG).

e Muy prematuro (28.0 a 31.6 SDG).

e Moderadamente prematuros (32.0 a 33.6 SDG).

e Prematuros tardios (34.0 a 36.6 SDG) (4).

Esta clasificacion es importante ya que conforme disminuye la edad gestacional, se
incrementa la tasa de complicaciones, la necesidad de cuidados intensivos
neonatales, la mortalidad, la discapacidad y el costo de atencion en salud (5).

En México nacen mas de 120 mil prematuros moderados (32 - 34 SDG) al afio,
identificandose como causa de mortalidad neonatal en un 28.8 %. De acuerdo con
los datos mas recientes reportados por el Instituto Mexicano del Seguro Social en
el pais se reporto, 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 (7).



La causa mas comun de muerte entre los recién nacidos prematuros en paises en
vias de desarrollo es el sindrome de dificultad respiratoria (SDR) (8), una
enfermedad pulmonar causada principalmente por la inmadurez de los pulmones y
el surfactante (9). Al considerar el momento del parto, especialmente en embarazos
de alto riesgo, un factor importante para tener en cuenta es la madurez pulmonar.
Los pulmones fetales inmaduros se asocian con una morbilidad neonatal
significativa en forma de sindrome de dificultad respiratoria o taquipnea transitoria
del recién nacido. La evaluacion de la maduracidn pulmonar fetal seria
significativamente beneficiosa en el momento del parto, sobre todo en embarazos
de alto riesgo para minimizar la morbilidad y mortalidad perinatal asociada con
pulmones inmaduros (10,11).

DESARROLLO DEL PULMON FETAL

Figura 1. Desarrollo pulmonar fetal (via aérea y vascularidad)

Etapas Via aérea Arterias / Capilares
Trdquea Arteria Extrapulmonar
34 dfas
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4-75SDG 44 dlas
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[ SN e
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Alveolarizacién | Saculo ) =
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36 SDG - 21 a postnatal
Imagen tomada de: Schittnny, 2017

Los pulmones del feto comienzan a desarrollarse alrededor de los 22 a 25 dias
después de la concepcion con la formacidn de la yema pulmonar a partir del



intestino anterior del embrion, seguida de la ramificacidn sucesiva del arbol
bronquial. Los RNP pueden nacer en una etapa temprana de desarrollo y carecer
de suficiente produccion de surfactante, por lo que el desarrollo respiratorio es

crucial para todos los recién nacidos (12).

El desarrollo pulmonar se divide en tres periodos principales, 1) el periodo
embrionario (que incluye la organogénesis), 2) el periodo fetal (desarrollo y
ramificacion pulmonar) y 3) el periodo postnatal (que comprende la alveolarizacion
y maduracion microvascular). Debido a que la mayoria de los procesos durante el
desarrollo pulmonar inician de manera proximal y se extienden hacia la periferia,
todas las fases del desarrollo pulmonar se superponen (Figura 1) (12, 13).

e Periodo embrionario (4 - 7 SDG): Construccion de los dos pulmones,
organogeénesis y formacion de las vias respiratorias mayores y pleura (Figura 2)
(12,13).

e Periodo fetal

o Etapa pseudoglandular (5 - 17 SDG): Formacién del arbol bronquial y gran

parte del posible parénquima respiratorio, nacimiento de los acinos incluso si
el epitelio acinar aun no esta diferenciado (Figura 3) (12,13).

Figura 2. Periodo embrionario Figura 3. Etapa pseudoglandular
Periodo embrionario Etapa pseudoglandular
4 —-7SDG 6 SDG 5-17SDG
Septo Intestino anterior Faringe tdbulo superlor derecho

traqueoesofégico Traquea Bronquio izquierdo Lébulo superior izquierdo

Diverticulo
respiratorio
(yema pulmonar)

Yemas

. . Lobulo inferior derecho
bronquiales terciarias

Yemas pulmonares Eséfago
Lébulo inferior izquierdo

Imagen tomada de: Rubarth, 2015 Imagen tomada de: Rubarth, 2015
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o Etapa canalicular (16 - 26 SDG): Formacién de las vias respiratorias mas

distales que conducen a la finalizacion de la morfogénesis de ramificacion,
primera barrera aire - sangre, aparicion del surfactante, los acinos son
detectables debido a la diferenciacion epitelial (Figura 4) (12,13).

o Etapa sacular o saco terminal (24 - 38 SDG): Expansion de los (futuros)

espacios aereos (Figura 4) (12, 13).

Figura 4. Etapas canalicular y sacular

Etapa canalicular Etapa sacular
16 — 26 SDG 28 SDG 24 -38 SDG

Alveolo
tipo |

Alveolo

Futuro tipo Il

bronquiolo
respiratorio

Productor de
factor
surfactante

Capilares en contacto
directo con las células

Bronquiolo

. . Séculos
respiratorio

terminales

Imagen tomada de: Rubarth, 2015

e Periodo postnatal
o Alveolarizacion clasica (primera fase, 36 SDG - 3 afios): Formacién de tabiques

secundarios (septacidn) que dan como resultado la formacion de los alvéolos,
la mayoria de los tabiques alveolares todavia estan inmaduros y contienen una
red capilar de doble capa (12,13).

o Alveolarizacion continua (segunda fase, 2 afios - adulto joven): Formacién de

tabiques secundarios (septacion) pero ahora despegandose de tabiques
alveolares maduros que contienen una red capilar de una sola capa (12,13).

o Maduracion microvascular (~ término - ~ 3 - 21 afos): Remodelacion y

maduracién de los tabiques interalveolares y del lecho capilar (la red capilar de
doble capa se transforma en una red de una sola capa). En una primera

aproximacion se produce en paralelo a la alveolarizacion (12,13).
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Alcanzar la etapa canalicular es muy importante para los recién nacidos muy
inmaduros y/o prematuros. En este momento, se forman las primeras futuras
barreras aire - sangre y se genera al menos una produccion minima de surfactante.
Una supervivencia extrauterina es factible pero solo con el apoyo especializado de
una unidad de cuidados intensivos neonatales. Depende principalmente de la
cantidad de area de superficie de intercambio de gases disponible en el pulmdn
neonatal. Primero, las barreras aire - sangre deben formarse en ese punto vy,
segundo, el pulmon debe inflarse. Este ultimo depende principalmente de la
cantidad de surfactante disponible. Al final de este periodo, el pulmon prematuro es
potencialmente viable (13).

La presencia de liquido amnidtico es fundamental para el desarrollo de los pulmones
del feto, especialmente para las etapas pseudoglandular y canalicular. El
anhidramnios antes de las 20 SDG se asocia con hipoplasia pulmonar y es poco
probable que el feto pueda mantener una supervivencia extrauterina, pero cuando
ocurre después del inicio de la produccion de surfactante, los pulmones pueden ser
capaces de sostener al recién nacido (14).

FACTOR SURFACTANTE

El surfactante es un complejo unico de fosfolipoproteinas secretado por los
neumocitos tipo Il y su funcidn especifica es reducir la tension superficial en la
interfase aire - liquido pulmonar (15). Se conforma en un 80 % por glicerofosfolipidos
con solo una pequeia contribuciéon de esfingomielina, cerca del 80 % de los
fosfolipidos son fosfatidilcolina y un 10 % fosfatidilglicerol. Aproximadamente el 10
% del surfactante es colesterol y 2 - 5% son proteinas surfactantes (SP) SP-A, SP-
B, SP-C y SP-D. La SP-A participa en la recaptura de surfactante, en la
estabilizacidon de la mielina tubular y en la inhibicidn de la secrecion del surfactante.
SP-B y SP-C estabilizan la interfase gas/liquido, y SP-D tiene una actividad similar
a la lecitina (16, 17).
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La maduracion del surfactante es regulada por muchas hormonas y se caracteriza
por cambios en la composicion molecular. En lugar de la sintesis por si sola, el
secuestro en cuerpos lamelares de los neumocitos tipo Il y la disminucién de la
renovacion de sus compuestos moleculares caracteristicos juegan un papel
importante durante el desarrollo pulmonar. El tratamiento hormonal para aumentar
la maduracion del sistema surfactante, al menos en parte, actua a través de la
disminucién del recambio y exportaciéon de fosfolipidos desde el pulmoén. La
exportacion esta mediada por el transportador ABCA1, expresado por los
neumocitos tipo Il y localizado en su membrana basolateral, conectando el
metabolismo de los fosfolipidos pulmonares con la homeostasis de las lipoproteinas

sistémicas (18).

EVALUACION DE LA MADUREZ PULMONAR FETAL

La evaluacion satisfactoria de la madurez pulmonar fetal puede ayudar
potencialmente a reducir la necesidad de corticosteroides para mejorar la madurez
pulmonar fetal y también refinar la temporalidad del parto en embarazos de alto
riesgo. Los corticosteroides prenatales se utilizan ampliamente para mejorar la
madurez pulmonar fetal, sin embargo, estos no estan exentos de riesgos y son
capaces de afectar tanto al recién nacido como a la madre. Los recién nacidos
tienen riesgo de hipoglucemia y alteraciones del desarrollo cardio metabdlico y
neuroldgico a largo plazo (19). Histéricamente, se han utilizado varios enfoques para
evaluar la madurez pulmonar fetal y recientemente se ha establecido un enfoque
contemporaneo no invasivo que es mas probable que se perfeccione y
eventualmente se convierta en parte de la evaluacién pulmonar fetal antes del parto

prematuro o electivo en embarazos de alto riesgo.

Amniocentesis:

Todas las pruebas para la evaluacion directa de la madurez pulmonar fetal se basan
en el estudio de liquido amnidtico que se obtiene principalmente por amniocentesis,
la cual se ve obstaculizada por las dificultades técnicas para obtener el acceso. Tras
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el descubrimiento de la relacion lecitina/esfingomielina por Gluck, ésta se convirtio

en el estandar de oro para la evaluacién de los pulmones fetales durante muchos

afnos (20), sin embargo, en los ultimos afos, la prueba ha tenido un declive en el
uso debido a las pautas y recomendaciones de las principales sociedades médicas

(21). Este es un procedimiento invasivo asociado a complicaciones como parto

pretérmino, desprendimiento prematuro de placenta, sepsis materna, hemorragias,

entre otros. Ademas, la evidencia cientifica de los ultimos afos indica que la
morbilidad neonatal se incrementa antes de las 39 semanas de gestacion
independientemente del resultado de las pruebas de madurez pulmonar fetal. Por
todo lo anterior, las indicaciones de amniocentesis para estos examenes han
disminuido en forma significativa. EI American College of Obstetricians and

Gynecologists (ACOG) en su boletin mas reciente, establece que la amniocentesis

para la determinacion de la madurez pulmonar fetal no debe usarse para guiar el

momento del parto, incluso en embarazos en los que la datacion correcta de la edad

gestacional es suboptima (22).

e Relacién lecitina / esfingomielina (L/S): La muestra obtenida es analizada
utilizando cromatografia de capa fina (haciéndola una prueba técnicamente
dificil de realizar y que requiere mucho tiempo) para evaluar el tamafio de la
lecitina en relacion con la esfingomielina, la relacion L/S normal es de 2.0 a 2.5
y es significativa para el desarrollo pulmonar fetal apropiado. Una relacion L/S
de < 2.0 es significativa para el desarrollo de pulmones fetales inmaduros (23).
Para los pacientes que tienen diabetes mal controlada, se discutio que la relacion
L/S sea de 3.0 debido a que la glucosa materna elevada afecta la madurez de
los pulmones fetales en desarrollo. Sin embargo, aunque mas tarde se descubrio
que no habia una diferencia significativa en la relacion L/S entre pacientes
diabéticos y no diabéticos, algunas instituciones usan 3.0 como punto de corte
para embarazos con diabetes mal controlada (24). Una relacion > 2:1 es un 98
% predictivo de la madurez pulmonar fetal. El punto de corte se baso en el hecho
de que después de las 32 a 33 SDG, aumenta la lecitina, pero no la
esfingomielina en el pulmon fetal y se alcanza una proporcion de al menos 2 a

las 35 SDG cuando es menos probable que suceda SDR. Pueden obtenerse
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valores de madurez falsa en madres con diabetes (clases A a C), lactantes
asfixiados o en casos de isoinmunizacion Rh (25).

Fosfatidilglicerol: Otras pruebas en el liquido amnidtico incluyeron la medicion
del rol del fosfatidilglicerol (cuya presencia indica el desarrollo y la funcidn
pulmonar fetal). El papel del fosfatidilglicerol aumenta significativamente en el
liquido amnidtico varias semanas después del aumento de la lecitina. Esto no se
uso6 tan ampliamente como la relacion L/S a pesar de que la sangre no afectaba
el fosfatidilglicerol, pero si el resultado de la relacion L/S (26).

TDX FLM Il (Polarizacién fluorescente): Mide la relacion surfactante / albumina
a través de la cuantificacién de la union de una sonda tanto a la albumina como
al surfactante, se expresa como miligramos de surfactante/gramo de albumina.
Una relacion elevada se correlaciona con madurez pulmonar considerandose
como umbral un valor de 55 mg/g; una medida de 40 mg/g indica pulmones
inmaduros y 40 - 54 mg/g en el limite (27).

Prueba de agitacién: La prueba de agitacion y el indice de estabilidad de la
espuma son pruebas biofisicas que se utilizaron para evaluar la funcionalidad
del surfactante. La prueba de agitacion descrita por Clemens en 1972 consiste
en anadir liquido amnidtico a alcohol al 95 % y agitarlo; si habia un anillo de
burbuja en el menisco, los pulmones estaban maduros (28).

Test de estabilidad de la espuma: fue un refinamiento de la prueba de
agitacion. Aqui se afiaden 0.5 ml de liquido amnid6tico a los pocillos de un kit de
prueba que contiene diluciones en serie de etanol con una dilucion final de 42 %
- 55 %. La mezcla se agita durante 30 segundos y se deja reposar durante 15
segundos. La aparicion de un anillo estable de espuma a 47 % o mas del
volumen de etanol refleja la presencia de surfactante y, por lo tanto, la madurez
pulmonar (29). Esta prueba se ve afectada por la presencia de sangre y meconio.
El kit de prueba se suspendi6 en 1997 (30).

Densidad 6ptica del liquido amniético: Las pruebas fisicas de la opacidad del
liquido amnidtico también se utilizaron como marcadores indirectos de la
madurez pulmonar. Bajo esta categoria se encontraba la prueba de turbidez del

liquido amnidtico. Un liquido amnidtico turbio o uno a través del cual no se podia
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leer un periddico se considerd un reflejo de madurez pulmonar fetal (31). Para
mejorar la subjetividad de esta prueba, Sbarra y colegas utilizaron la densidad
optica (DO) del liquido amnidtico a 650 nm y demostraron que cuando la DO era
= 0.15, la relacion L/S siempre era > 2. Esta prueba no se vio afectada por la
presencia de sangre o meconio (32).

Recuento de cuerpos lamelares (LBC): El surfactante se almacena en los
neumocitos tipo Il en forma de cuerpos lamelares. Por lo tanto, la cantidad de
estos cuerpos lamelares podria ser un indicador de la produccion de surfactante
y usarse para la evaluacién de madurez pulmonar fetal. Dado que los cuerpos
lamelares tienen un tamano similar al de las plaquetas, éstas podrian medirse
utilizando un contador Coulter estandar. Se considera que LBC < 15 000 tienen
inmadurez pulmonar, mientras que los casos con LBC > 45 000 en muestras de
liquido amnidtico centrifugadas o > 55 000 en muestras de liquido amnidtico no
centrifugadas probablemente tengan pulmones maduros. Los casos con LBC
que oscilan entre estos limites de madurez e inmadurez deben considerarse
para una evaluacion adicional mediante otras pruebas de madurez pulmonar
(33).
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Antecedentes

Evaluacioén ultrasonografica

Con el uso generalizado de la ecografia en obstetricia, se han realizado varios
intentos para evaluar la madurez pulmonar fetal de forma no invasiva. En 1969,
Campbell (34) utilizé el diametro biparietal para predecir la madurez pulmonar fetal
y un decenio después Sha y colaboradores (35) examinaron el grado de la placenta
como un medio indirecto para evaluar la madurez pulmonar y se demostré que
ninguno de los fetos con grado 3 de placenta tenia SDR (36). Podobnik y
colaboradores en 1996 investigaron el coeficiente de variacion de la escala de grises
de los pulmones, las placentas y los higados fetales para predecir la madurez
pulmonar (37). Kim y sus colaboradores (38) demostraron que una relacion elevada
medida entre el tiempo de aceleracion y el tiempo de eyeccion del Doppler de la
arteria pulmonar fetal se asocio significativamente con el SDR neonatal y, por lo
tanto, con un posible marcador de madurez pulmonar. Otros enfoques de imagen
que se han investigado para evaluar la madurez pulmonar fetal mediante ecografia
B convencional incluyen la circunferencia toracica, la longitud pulmonar y la relaciéon
entre la circunferencia toracica y abdominal (39-41). Desafortunadamente, ninguno
de estos ha resultado ser lo suficientemente sensible como para ayudar en la toma
de decisiones clinicas con respecto al momento del parto en embarazos de alto
riesgo para minimizar el riesgo de SDR. Mas recientemente, los intentos de
cuantificar el volumen pulmonar fetal en embarazos normales mediante el uso de
ultrasonografia tridimensional, aunque son utiles en casos como la hernia
diafragmatica, no han demostrado evaluar objetivamente la madurez pulmonar fetal
(42).
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Automatic Quantitative Ultrasound Fetal Lung Maturity Assessment
(Quantus FML): es una técnica destinada a evaluar la textura pulmonar fetal
mediante ecografia, usando escala de grises, el pulmon fetal se visualiza al nivel
de la vista del corazon de cuatro camaras y se marca la region de interés (RO,
se define en el pulmédn fetal y es delineada por el operador), la informacion del
pulmén fetal se obtiene en pixeles y estas imagenes se cargan a través de una
aplicacién basada en la web para ser analizadas en un centro remoto y se
obtienen resultados confiables en minutos (Figura 5) (43). La reconstruccion de
imagenes por ultrasonido depende de la deteccién de cambios que ocurren a
nivel histolégico que incluyen colageno, grasa, agua y otras sustancias. Posee
una sensibilidad 74.3 % y especificidad de 88.6 %, con un valor predictivo
positivo (VPP) 95.5 % y valor predictivo negativo (VPN) de 51 % (43).

Figura 5. QUANTUS FML

Imagen tomada de: Ahmed, 2021

Tiempo de aceleracion (tA) / Tiempo de eyeccion (tE) de tronco de la arteria
pulmonar: Desde hace algunos afos se ha investigado los cambios en el
Doppler de la arteria pulmonar fetal y su relacion con la madurez pulmonar, con
resultados prometedores. Los primeros trabajos evaluaron la asociacion con
hipoplasia pulmonar utilizando la relacion tA/tE de la onda de velocidad de flujo
de la arteria pulmonar (44).

El (tA) es el intervalo de tiempo calculado desde el inicio de la sistole ventricular
hasta el pico de la velocidad maxima, mientras que el tiempo de eyeccion (tE)
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es el intervalo de tiempo calculado desde el inicio hasta el final de la sistole
ventricular (Figuras 6 y 8). Los recién nacidos con una relacion tA/tE = 0.30
tuvieron significativamente menor probabilidades de tener SDR, se han
reportado diferentes niveles de sensibilidad y especificidad para estos
parametros que van desde 92 - 98 % y 76 - 92 % respectivamente (45,46).

Figura 6. Medicidn del tA/tE en el tronco de la arteria pulmonar fetal
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Imagen tomada de: Khalifa, 2021
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Tiempo de aceleracion (tA) / Tiempo de desaceleracion (tD) de tronco de la
arteria pulmonar: Huaman y colaboradores (47) introdujeron el tiempo de
desaceleracion (tD) y encontraron una relacion directa entre el indice tA/tD del
tronco de la pulmonar y la edad gestacional, pero no se evalud directamente la
madurez pulmonar sino que se establecié un valor de corte para la madurez
pulmonar, considerando que los fetos mayores de 37 semanas tienen madurez
pulmonar y que ninguno de los recién nacidos estudiados presento dificultad
respiratoria. Se evalud el tA considerado desde que se inicia con la sistole y que
concluye en el pico maximo de la misma, y el tiempo de desaceleracion (iD)
considerado desde el pico sistdlico hasta el final de la sistole, ambos medidos en
milisegundos (Figuras 7 y 8). Asi, valores = 0. 57 serian un indicador de proteccion
de la madurez pulmonar fetal (Odds Ratio [OR] = 0.242; Intervalo de confianza [IC]
95% 0.071 - 0.827], p = 0.02) y < 0. 57 serian un indicador de riesgo de inmadurez
pulmonar fetal (OR = 4.127; IC 95% 1.209-14.088, p = 0.02) (< 32 - 36 SDG 78.8 %
versus > 37 SDG 47.4 %) (47).

Figura 7. Medicién del tA/tD en el tronco de la arteria pulmonar fetal
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Imagen tomada de: Huaman, 2009
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Figura 8. Onda de velocidad de flujo del tronco de la
arteria pulmonar fetal

TE: Tiempo de eyeccién
TA: Tiempo de aceleraciéon

TD: Tiempo de desaceleracion

—e— tTA-II—TD—I

Imagen tomada de: Albinagorta, 2015

Diametro del tronco de la arteria pulmonar (DAP): En 2007, Ruano y sus
colaboradores (48) construyeron nomogramas para los diametros del tronco de
la arteria pulmonar principal fetal, la arteria pulmonar derecha (APD) y la arteria
pulmonar izquierda (API) de acuerdo con la edad gestacional y el peso fetal
estimado (Tabla 1).

Figura 9. Medicidn del diametro del tronco de la arteria pulmonar fetal

Imagen tomada de: Ruano, 2007
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La medicidn se realizé en un corte transversal del térax fetal al nivel de los 3
vasos (arteria pulmonar, aorta ascendente y vena cava superior) rotado para
mostrar los ejes longitudinales de ambas ramas (izquierda y derecha) de la
arteria pulmonar (Figura 9). EI DAP ha tenido un rol importante en el estudio de
fetos con hipoplasia pulmonar o cardiopatia congénita como predictor de
morbilidad y mortalidad en este grupo de riesgo.

Sin embargo, a pesar del auge en el estudio Doppler de la onda de velocidad de
la arteria pulmonar, la existencia de evidencia cientifica que correlacione el
diametro de este parametro con la probabilidad de morbilidad respiratoria al

momento del nacimiento es muy limitada (48).

En 2020, Tang y colaboradores (49) midieron el diametro interno de la arteria
pulmonar principal a nivel del apex de la valvula pulmonar y demostraron que el
DAP aument6 conforme avanzaron las semanas de gestacion, sin embargo, el
cambio del DAP no fue uniforme, sino que aumento por etapas (Tabla 2). A las
24, 28, 31y 34 SDG, la tasa de crecimiento del DAP aumento rapidamente, los
autores especularon que la tasa de crecimiento del DAP en estos periodos de
aceleracion puede estar relacionada con el desarrollo del arbol bronquial en la
misma etapa, pues el aumento del DAP puede facilitar el desarrollo del arbol
bronquial pulmonar. Asi mismo, el DAP se correlacion6 positivamente con las
SDG (r = 0.948, 0.875, 0.810, respectivamente, p = 0.012). Por lo que, la
madurez del pulmon fetal se puede evaluar de manera indirecta y aproximada
en funcion del DAP (49).
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Tabla 1. Percentiles de los diametros de las arterias pulmonares

estimados por ultrasonido segun la edad gestacional

Diametro de la

Diametro de la

Diametro del

APD, mm APl, mm tronco de la AP,
Percentiles Percentiles mm
Percentiles

SDG | n 10th  50th 90th 10th  50th 90th 10th 50th  90th
19 10 124 171 219| |[1.09 166 224 | | 1.88 293 4.00
20 10 1.38 189 242 | |1.25 185 247 | |212 3.23 4.37
21 10 152 2.07 264 | 141 204 269 | |2.36 3.53 4.73
22 10 166 225 286 | |1.56 2.23 2.91 260 3.83 5.09
23 10 179 243 3.08| (172 242 314 | |2.84 413 545
24 10 193 261 3.30| | 1.88 261 3.36| [3.08 443 5.81
25 10| |2.07 279 352 | |2.04 280 3.58| |3.32 473 6.17
26 10| | 221 297 3.75| |2.19 299 3.81 3.56 5.03 6.53
27 10| [ 235 3.15 397 | | 235 3.18 4.03| [3.80 5.33 6.89
28 10| | 249 3.33 419 | |251 3.37 425| (404 563 7.25
29 10| | 2.63 3.51 4.41 2.67 356 4.48| |4.28 593 7.61
30 10| |2.77 3.69 463 | |282 3.75 470| 453 6.23 7.98
31 10| | 291 3.87 486 | | 298 3.94 492 | (477 6.53 8.34
32 10| | 3.05 4.05 508 | |3.14 413 5.15| |5.01 6.83 8.70
33 10| | 3.18 423 530 | |3.30 4.32 537 | 525 7.13 9.06
34 10| |3.32 441 552 | | 345 451 559 | 549 7.43 942
35 10| | 3.46 459 574 | 361 47 582| 573 7.73 9.78
36 10| | 3.60 477 597 | |3.77 489 6.04| | 597 8.03 10.14
37 10| | 3.74 495 6.19| |3.93 508 6.26| [6.21 8.33 10.50
38 10| | 3.88 5.13 6.41 4.08 527 6.48| |6.45 8.63 10.86
39 10| |4.02 531 6.63| |4.24 546 6.71 6.69 8.93 11.22
40 10| |4.16 549 6.85| |440 565 6.93| [6.93 9.23 11.59

AP; arteria pulmonar; APD, arteria pulmonar derecha; API, arteria pulmonar izquierda; SDG, semanas de

Tomada de: Ruano, 2007.

gestacion
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Tabla 2. Mediciones del diametro del tronco de la arteria pulmonar en fetos normales de
diferentes semanas de gestacion

SDG n DAP, mm SDG n DAP, mm
22.0 -22.6 9 3.94+0.13 31.0-31.6 17 7.21+0.36
23.0 - 23.6 17 4.38+0.36 32.0 - 32.6 17 7.42+045
24.0 -24.6 14 479 +0.22 33.0 - 33.6 10 7.51+£0.40
25.0 - 25.6 11 497 +0.13 34.0 - 34.6 12 7.99 +0.32
26.0 - 26.6 11 5.13+0.02 35.0 - 35.6 10 8.22+0.27
27.0 - 27.6 11 5.54 +0.42 36.0 - 36.6 10 8.51+0.51
28.0 - 28.6 12 6.19+0.22 37.0-37.6 13 8.99 + 0.58
29.0 - 29.6 10 6.55 + 0.32 38.0 - 38.6 12 9.11+£0.39
30.0 - 30.6 12 6.75+ 0.38 39.0 - 39.6 11 9.16 £ 0.52

DAP; diametro del tronco de la arteria pulmonar, SDG; semanas de gestacion
Tomada de: Tang, 2020.

Nuestro grupo de investigacién ha realizado diversos estudios con el objetivo de
evaluar el DAP en diversas edades gestacionales, asi como en mujeres con y sin
diferentes patologias, incluyendo la diabetes mellitus gestacional. Unicamente se
han identificado diferencias estadisticas en relacion con la edad gestacional a partir
de las 34 SDG (Cristdbal y colaboradores, Tesis UNAM, 2016). La media del DAP
en < 34 SDG fue de 6.77 (DE + 0.84) y en = 34 SDG fue de 9.18 (DE + 0.83) en
pacientes sin diabetes mellitus, mientras que la media del DAP en < 34 SDG fue de
6.85 (DE + 0.94) y en 2 34 SDG fue de 8.91 (DE % 0.98) en pacientes con diabetes
mellitus, sin encontrar diferencias estadisticamente significativas por la presencia o
no de diabetes mellitus. Dado que el punto de corte de la edad gestacional para
determinar si un parto es pretérmino es de 37 SDG, también se reportd una media
del DAP en < 37 SDG de 7.28 (DE + 1.15) y en = 37 SDG de 9.67 (DE + 0.73) en
pacientes sin diabetes mellitus, mientras que la media del DAP en < 37 SDG fue de
7.23 (DE £ 1.05) y en 2 37 SDG fue de 9.61 (DE % 0.72) en pacientes con diabetes
mellitus, también sin encontrar diferencias estadisticamente significativas por la

presencia o no de diabetes mellitus (Cristobal y colaboradores, Tesis UNAM, 2016).
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Evaluacién por resonancia magnética (RM)

Permite evaluar el desarrollo pulmonar fetal de forma no invasiva al tiempo que
ofrece un campo de visibn mas amplio, mejor contraste de tejido y la ausencia de
sombras Oseas (50). Ademas, no esta significativamente limitada por la obesidad
materna o la posicion fetal. Y proporciona imagenes multiplanares. Se considera
segura para el feto durante el segundo o el tercer trimestre del embarazo (51). Si
bien se ha sugerido que los cambios demostrados con esta técnica podrian ser
utiles para monitorear los efectos de los corticosteroides en los cambios en los
volumenes pulmonares fetales, no se ha aplicado de forma rutinaria en entornos
clinicos para evaluar la madurez pulmonar antes del parto o, de hecho, se ha
utilizado para evaluar su utilidad en prediccion de SDR (52). Las evaluaciones por
RM de la madurez pulmonar implican la medicion del volumen pulmonar o la
intensidad de la sefal, ya que la intensidad de la sefal y el volumen pulmonares
fetales (FLV) aumentan con el desarrollo pulmonar fetal (Figura 10) (53,54). La baja
intensidad de la sefal indica hipoplasia pulmonar, sin embargo, no esta claro qué

indice es mas adecuado para determinar la madurez pulmonar (55).

Figura 10. Medicion de la sefial de intensidad y del volumen pulmonar
ST J (b - - 7

Corte coronal por resonancia magnética de feto de 32 semanas de edad gestacional.
a)Medicién de la intensidad de la sefial. Regiones de interés en higado y pulmén. b)
Medicién del volumen pulmonar
Imagen tomada de: Owaga, 2018

En 2018, Ogawa y colaboradores (56) reportaron que en general la edad gestacional
y la relacion de intensidad de la sefial de pulmén / higado (LLSIR) se correlacionaron
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significativamente unicamente durante el tercer trimestre (r = 0.6, p = < 0.007). La
edad gestacional y el volumen pulmonar fetal (FLV) se correlacionaron
significativamente (r = 0.72, p = < 0.001). Esta correlacion significativa se mantuvo
antes (r = 0.86, p = < 0.0017) y durante el tercer trimestre (r = 0.47, p = < 0.001).
Sugiriendo que tanto el LLSIR y FLV son utiles para la evaluacion de la madurez
pulmonar fetal y son altamente reproducibles, sin embargo, antes del tercer
trimestre, el FLV es mas adecuado que LLSIR para la evaluacion de la madurez
pulmonar fetal (56).

En la tabla 3, se expone en un breve resumen los detalles mas importantes de cada

una de las pruebas utilizadas para evaluar la madurez pulmonar fetal.

CAMBIOS CIRCULATORIOS EN EL RECIEN NACIDO

Tras el parto, el intercambio gaseoso se transfiere de la placenta a los pulmones y
varios cambios se suceden con un corto periodo de tiempo. Con la entrada de aire,
se eliminan los fluidos que contienen las vias respiratorias y con el pinzamiento del

cordon umbilical cesa la circulacion placentaria (57).

La ventilacion pulmonar provoca la caida de las resistencias vasculares
pulmonares. La presién arterial pulmonar, por el contrario, no cae inmediatamente
puesto que el ductus arterioso continua abierto, transmitiendo la presion aortica a
las arterias pulmonares mediante un cortocircuito de izquierda - derecha, este
mecanismo es favorecido por el aumento de la presion arterial sistémica tras la
oclusion funicular. Como resultado aumenta considerablemente el flujo sanguineo
pulmonar, y consecuentemente el retorno venoso pulmonar, lo que aumenta la
presidn en la auricula izquierda provocando el cierre del foramen oval (en los
primeros 90 minutos) y aumenta el porcentaje del gasto cardiaco que maneja el
ventriculo izquierdo, que supera al del ventriculo derecho (57).
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Tabla 3. Pruebas utilizadas en la evaluacién de la madurez pulmonar fetal

Contaminacion

Prueba Técnica Sen Esp VPP VPN Punto de corte
por sangre
Sélo por Edad Datacion de edad
. ) 888% | 735% | 97.7% | 344 % =37 SDG N/A
gestacional gestacional
Opacidad del liquido amniotico
Visualizacion
Test de visualizacion ) ) Liquido amnidtico
oid directa de liquido 90.8% | 70.3 % turbi No valorable
rapida urbio
P amniotico turbio
Densidad optica del Espectofotometria 139 98 % Densidad éptica = N orabl
o valorable
liquido amniético (650 nm) ° ° 15
Amniocentesis (pruebas bioquimicas)
L Cromatografia de
Relacién L/S . 746% | 825% | 964 % | 341 % 220-25 Se altera
capa fina
Cromatografia de
Fosfatidilglicerol i 827% | 544 % | 96.3% | 18.0% Presente No se altera
capa fina
Relacion
Polarizacion
surfactante/albumina q ¢ 885% | 77.7% | 985% | 285 % =55 mg/g Se altera
uorescente
(TDX-FLM)
Amniocentesis (pruebas biofisicas)
Test de estabilidad de | Etanol 42 - 55 % + 247 % del
) o 87 % 54 % 92 % 42 % Se altera
la espuma liquido amnidtico volumen
<15 000:
inmaduro
Contad > 45 000: maduro
ontadores
Recuento de cuerpos ) en muestras
hematoldgicos 842% | 744% | 976% | 27.9% ) Se altera
lamelares il centrifugadas
comerciales
> 55 000: maduro
en muestras no
centrifugadas
Ultrasonido
Ultrasonido con
Grado placentario la de ari 60.2% | 755% | 20.5% | 94.6 % | Placenta Grado lll N/A
escala de grises
Ultrasonido con . .
Quantus FLM la de ar 743% | 88.6% | 955 % 51 % Bajo o alto riesgo N/A
escala de grises
Relacion tA/tE Ultrasonido Doppler | 73 % 93 % 87 % 85 % 20.30 N/A
Resonancia magnética
Intensidad de la senal )
Resonancia
pulmoén/higado . 100 % 73 % N/A
magnética

(LLSIR)

Esp, especificidad; Relacion L/S, relacion lecitina esfingomielina; Sen, sensibilidad; SDG, semanas de gestacion; VPP, valor

predictivo positivo; VPN, valor predictivo negativo.
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Pasadas las primeras horas de vida, se produce la constriccion progresiva del
ductus arterioso (ocurriendo el cierre funcional entre las 10 y 24 horas después del
nacimiento) como respuesta al aumento de la concentracion de oxigeno y a la
disminucién de los niveles de prostaglandina circulantes. La transmision de la
presidon adrtica cesa y la presion arterial pulmonar declina progresivamente hasta
que finalmente se produce la separacién de la circulacion sistémica y pulmonar con
el cierre del ductus arterioso, que se completa definitivamente entre una y tres

semanas después del nacimiento (57).

Ademas, con el inicio de la respiracion, la expansion pulmonar con aire disminuye
rapidamente la elevada resistencia vascular pulmonar (RVP) presente durante la
etapa fetal, provocando un marcado aumento del flujo sanguineo a los pulmones.
El aumento progresivo de la oxigenacion sanguinea contribuye también a disminuir

la resistencia vascular pulmonar.

El surfactante disminuye la presion de apertura de la unidad pulmonar, aminorando
la tension de superficie. Esta reduccion en la presion permite la apertura de una
mayor cantidad de alveolos lo que lleva a un llenado gaseoso mas uniforme durante
la inspiracion. Ademas, el surfactante estabiliza el pulmén en la espiracién, siendo
la fosfatidilcolina la responsable de la disminucion de la tension superficial (accidon
surfactante). Todo ello permite que, al nacimiento, el pulmén se adapte al
mecanismo de respiracion a través de los importantes cambios circulatorios

previamente mencionados (58).

SINDROME DE DIFICULTAD RESPIRATORIA

Desde un punto de vista biolégico, el SDR se caracteriza por un aumento del
catabolismo del surfactante que conduce a una lesidn cualitativa y cuantitativa de
este mismo factor, a inflamacién del tejido pulmonar y ocasiona dafo
endotelial/epitelial (59). EI SDR neonatal se define como los sintomas clinicos de

dificultad respiratoria neonatal temprana (cianosis, taquipnea, retraccion toracica,
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gruiidos y aleteo nasal) con caracteristicas radiologicas de térax consistentes y que
requiere suplemento de oxigeno dentro de las 24 h posteriores al nacimiento para

mantener una saturacion superior al 85 % (60, 61).

El SDR es una condicion clinica frecuente en recién nacidos prematuros. Se ha
reportado una relacion inversamente proporcional entre la edad gestacional al nacer
y la presencia de SDR con la necesidad de recibir surfactante y ventilacion
mecanica. La enfermedad ocurre en casi todos los recién nacidos prematuros entre
las 22 - 28 SDG (62). Por ejemplo, una base de datos europea mostroé que de 2014
a 2016, aproximadamente el 50 % de los recién nacidos entre las 22 y 32.6 SDG
recibieron surfactante (63), mientras que, en 2017, aproximadamente el 80 % de los
recién nacidos de 28 SDG presentaron SDR ameritando estabilizacion en sala de
partos y administracion de surfactante exogeno (64).

Por otro lado, cuando la edad gestacional es de 34 SDG, la prevalencia de SDR es
de 10.5 %, disminuyendo hasta las 40 SDG cuando es de 0.3%. De tal manera que,
aproximadamente el 80 % de los recién nacidos con SDR seran < 34 SDG y el 20
% restante seran > 34 SDG (65). El SDR también es una de las principales causas
de mortalidad perinatal en los hospitales de atencion en nuestro pais, lo que pone
de manifiesto la magnitud de las consecuencias que puede tener el nacimiento de
un paciente con edad gestacional menor a 30 SDG. De esta manera la prevencion
mediante la administracion de esquema de inductores madurez pulmonar a las
madres de fetos con posible inmadurez pulmonary el tratamiento temprano del SDR
con surfactante, representarian un éxito notable en el desafio que implica el cuidado
de los recién nacidos prematuros. Tanto la prevencién como el tratamiento oportuno
pueden ademas disminuir la tasa de separacion materno - infantil, la necesidad de
asistencia respiratoria, la exposicion prolongada innecesaria a antibioticos y las
estancias prolongadas en el hospital (66).
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Planteamiento del problema

Es deber y mision de todo obstetra garantizar la seguridad de la vida de la madre y
del bebé. Ante las embarazadas de alto riesgo siempre se encuentra latente la
posibilidad de un parto prematuro y en el caso de la interrupcién electiva del
embarazo, continuar o interrumpir la gestacion se ha convertido en un problema
dificil para los obstetras.

A lo largo de la historia se han realizado multiples esfuerzos para evaluar el estado
de madurez pulmonar fetal con la intencién de predecir de manera mas confiable la
probabilidad de desarrollar complicaciones al momento del nacimiento, siendo las
mas representativa el SDR, incluso asociarse a mortalidad perinatal.

Aunque se ha logrado un gran progreso en la tecnologia de monitoreo neonatal en
los ultimos afos, la inmadurez pulmonar sigue siendo la mayor amenaza para la
morbilidad y mortalidad neonatal. Por lo tanto, la evaluacion prenatal precisa del
desarrollo pulmonar fetal juega un papel importante para que los obstetras juzguen
el pronostico fetal y mejoren la tasa de supervivencia de los recién nacidos,
especialmente los bebés prematuros.

En la actualidad, el "estandar de oro" para evaluar la madurez pulmonar fetal es la
relacion de lecitina / esfingomielina y la cuantificacion del fosfatidilglicerol o de
cuerpos lamelares en muestras de liquido amnidtico obtenidas a través de
amniocentesis. Este examen es invasivo, lento y costoso, y la amniocentesis de
mujeres embarazadas tiene complicaciones potenciales, como parto prematuro,
lesién fetal, infeccién, ruptura prematura de membranas, desprendimiento
prematuro de placenta normoinserta, hemorragia materna, entre otras, lo que hace
que sea dificiimente aceptado por las mujeres embarazadas. Por lo tanto, la
aplicacidon de la evaluacion prenatal de la madurez pulmonar fetal en el trabajo
clinico es muy limitada y es urgente desarrollar un método prenatal no invasivo que
permita identificar a los fetos en riesgo de desarrollar SDR.

La evaluacién de la madurez pulmonar se convierte entonces en una herramienta
muy util en la planificacion del parto y el asesoramiento a los padres. Dado que el

diametro del tronco de la arteria pulmonar fetal ha demostrado un crecimiento
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proporcional conforme avanzan las semanas de gestacion, que la prevalencia de
SDR es mayor en < de 34 SDG, y que nuestro grupo de investigacion reportd un
DAP promedio de 9.04 en = 34 SDG (9.18 [DE £ 0.83] en pacientes sin diabetes
mellitus y 8.91 [DE £ 0.98] en pacientes con diabetes mellitus), surgio la siguiente
pregunta de investigacion:

En fetos de 26.0 a 39.6 SDG evaluados mediante ultrasonografia del tronco de la
arteria pulmonar en la UMAE HGO4, IMSS:
¢, Cual es el riesgo (OR) de presentar SDR en funcién del DAP fetal (¢ < 9704 versus

2 9.04 mm)?
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Justificacion

Dentro de la busqueda de nuevas pruebas no invasivas que permitan evaluar el
estado de madurez pulmonar fetal el uso del ultrasonido ha sido la principal linea de
investigacion. A pesar de que el DAP ha demostrado una correlacion significativa
con la edad gestacional, la realidad es que la mayoria de la evidencia cientifica se
ha enfocado en la evaluacion funcional de la onda de velocidad de la arteria
pulmonar fetal y sus indices resultantes dejando a un lado la evaluacién morfolégica

de esta arteria.

Tomando en cuenta que hasta el momento de la realizacion de esta investigacion
no se encontrd en la literatura algun estudio que correlacione el DAP con el riesgo
de SDR, la intencién de ésta indagacién fue evaluar la importancia de este
parametro mas alla de su relacion con la edad gestacional con la finalidad de poder
desarrollar una nueva herramienta que permita predecir el riesgo de SDR, sobre
todo en pacientes con embarazos de alto riesgo en las que el parto pretérmino
siempre es una posibilidad latente o en aquellas pacientes en las que se planee una
interrupcion programada de la gestacion para asi disminuir la morbimortalidad

neonatal asociada a inmadurez pulmonar.

La identificacion oportuna de los fetos con riesgo de morbilidad respiratoria neonatal
permitiria establecer estrategias que aseguren intervenciones eficaces y oportunas
para este padecimiento, lo cual repercutiria de manera indirecta en una posible
disminucién de la mortalidad perinatal, menores dias de estancia intrahospitalaria,
menor probabilidad de ingreso a UCIN y/o menor probabilidad de requerir algun
tratamiento farmacoldgico, lo que a largo plazo podria verse reflejado en una
disminucion significativa de costos hospitalarios derivados de la atencidon de este
tipo de complicaciones.

Asi mismo, el contar con una nueva herramienta no invasiva que permita valorar el

estado de madurez pulmonar fetal, permitira evitar los riesgos asociados a un
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procedimiento invasivo como lo es la amniocentesis y al mismo tiempo permitira
flexibilidad para la realizacion de diagnoésticos.

Al no ser una prueba con una complejidad técnica tan elevada como lo es la
amniocentesis y que incluso en el ultrasonido solo requiere la funcion 2D, no
requiere de un laboratorio para procesar la muestra, la obtencion de resultados se
obtiene casi al instante, convirtiéndose en una herramienta potencialmente util al

momento de la toma de decisiones en un contexto clinico.
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Objetivos

e Objetivo general

o Evaluar el riesgo (Odds Ratio [OR]) de presentar SDR neonatal en funcion del
DAP fetal (< 9.04 versus 2 9.04 mm).

e Objetivos especificos

o Medir el DAP fetal en mujeres con embarazo unico de 26.0 a 39.6 SDG.

o Describir la frecuencia del SDR en neonatos en la UMAE HGO4 “Luis
Castelazo Ayala”.

o Evaluar la correlacion entre el DAP fetal y la edad gestacional.

o Evaluar diferencias en la media del DAP fetal < 34 versus 2 34 SDG.

o Evaluar el OR de presentar SDR en < 34 versus = 34 SDG.

o Evaluar el OR de presentar SDR en aquellos con DAP fetal <.9.4 versus = 9.4

mm).
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Hipotesis
El riesgo (OR) de presentar SDR neonatal cuando el DAP fetal es < 9.04 mm es
de 1.6.

35



Material y métodos

Disefio del estudio: Se realizd6 un estudio observacional, longitudinal,
ambispectivo, analitico y comparativo que incluydé a mujeres y sus hijos recién
nacidos que participaron en el proyecto de investigacion titulado: “Evaluacion del
valor pronostico del diametro e indices Doppler TA/TE y TA/TD del tronco de la
arteria pulmonar fetal para presentar sindrome de dificultad respiratoria neonatal”,
con numero de registro en el Comité Local de Investigacion en Salud de la UMAE
HGO4, IMSS R-2021-3606-044, o bien que otorgaron su consentimiento informado

para participar en el actual proyecto de investigacion.

Ambito geografico: Servicios de medicina materno fetal, obstetricia, unidad
tocoquirurgica, neonatologia y Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN)
de la UMAE HGO4, IMSS, Ciudad de México, México.

Poblacién de estudio: Todas las mujeres embarazadas y sus hijos que fueron
atendidos en los servicios clinicos referidos con anterioridad y que cumplieron los
criterios de seleccion.

Periodo de estudio: 22 de mayo 2023 a 27 de julio de 2023.

Criterios de seleccion

e Criterios de inclusion

o Mujeres derechohabientes del IMSS.

o Mujeres que cursaron con embarazo unico de 26.0 a 39.6 SDG cuya
interrupcion de la gestacion se realizé en la UMAE HGO4, IMSS y contaron
con expediente clinico materno y neonatal.

o Mujeres que otorgaron su consentimiento informado para participar en el
estudio titulado “Evaluacion del valor prondstico del diametro e indices
Doppler TA/TE y TA/TD del tronco de la arteria pulmonar fetal para presentar

sindrome de dificultad respiratoria neonatal”, y estudios futuros derivados de
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éste, con numero de registro en el Comité Local de Investigacion en Salud de
la UMAE HGO4, IMSS R-2021-3606-044.

Mujeres que otorgaron su consentimiento informado para participar en el
actual proyecto de investigacion.

Mujeres cuya evaluacion ultrasonografica se realizé dentro de las 72 horas

previas al nacimiento de su hijo (a).

e Criterios de exclusion

o

o

Mujeres que cursaron con embarazo de alto orden fetal

Mujeres que cursaron con embarazo y diagnostico de alguna malformacion
fetal

Mujeres que cursaron con embarazo y pruebas de tamizaje
(ultrasonograficas, séricas o DNA fetal) con riesgo alto para alteraciones

cromosomicas

e Criterios de eliminacion

o

Mujeres cuya interrupcion de la gestacion se realizd en alguna otra institucion
distinta a la UMAE HGO4, IMSS

Mujeres con tejido adiposo abdominal abundante que impidié la medicion
adecuada de los parametros ultrasonograficos

Mujeres cuyo parto o cesarea se realiz6 después de 72 horas de haber
realizado el ultrasonido para evaluar el DAP

Pacientes con pérdida de seguimiento del desenlace neonatal

Pacientes con informacién incompleta para confirmar o descartar el

diagnodstico de SDR.

Muestra

Muestreo

Muestreo no probabilistico de casos consecutivos

Tamano de la muestra

Se estimo una prevalencia de SDR en el grupo de fetos > 34 SDG de 20 % (65) y

por ende con un DAP 2= 9.04 mm (ausencia del factor de riesgo) (Cristobal y
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colaboradores, Tesis UNAM, 2016). Se hipotetiz6 un OR de 1.6 de presentar SDR
neonatal cuando el feto es < a 34 SDG y por ende con un DAP < 9.04 mm, con el
software Select statistical services online (https://select-
statistics.co.uk/calculators/sample-size-calculator-odds-ratio/) se introdujeron los

siguientes supuestos:

Calculator

What relative precision do you need? 50 |%

What confidence level do you need?
95 %
Typical choices are 90%, 95%, or 99%

What is the expected prevalence of the outcome in your absence group? 20 %

What is the expected odds ratio? 16

e e e e e

What ratio of presences to absences are you planning to sample? 1

Your recommended sample size for the absence group is 90

e

Se obtuvo una n en el grupo de ausencia (sin el factor de riesgo, es decir DAP =
9.04 mm) de 90, con una relacién 1:1 con respecto al grupo de presencia del factor
de riesgo (DAP < 9.04 mm). Por lo que se realizaron evaluaciones a todas las
mujeres que cumplieron los criterios de seleccion necesarios hasta alcanzar 90

casos con DAP < 9.04 mm y 90 casos con DAP = 9.04 mm.
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Variables del estudio

Identificacion de variables
Variable independiente: diametro del tronco de la arteria pulmonar (DAP).

Variable dependiente: sindrome de dificultad respiratoria neonatal (SDR).

Variables descriptoras: edad materna, peso materno pregestacional, peso materno

actual, talla materna, indice de masa corporal pregestacional, ganancia ponderal
gestacional, gestas, partos, cesareas, abortos, fecha de ultima menstruacion, edad
gestacional, edad gestacional corregida, tabaquismo, diabetes mellitus, tipo de
diabetes mellitus, tiempo del diagnostico de diabetes mellitus pregestacional,
semana de gestacion en que se diagnosticO diabetes gestacional, prueba
diagnodstica utilizada para diabetes gestacional, glucosa en ayuno, glucosa
postprandial, edad gestacional de medicion de glucosa postprandial, hemoglobina
glucosilada, edad gestacional de la medicion de hemoglobina glucosilada,
tratamiento actual para la diabetes mellitus, presencia de desorden hipertensivo,
tipo de desorden hipertensivo, otras patologias asociadas, antecedente de
evaluacion ultrasonografica obstétrica, peso fetal estimado por ultrasonido, indice
de liquido amniético, diametro biparietal, circunferencia cefalica, circunferencia
abdominal, longitud femoral, grado de madurez placentaria, uso de inductores de
madurez pulmonar, esquema de inductores de madurez pulmonar, tiempo desde la
administracion del uso de inductores de madurez pulmonar (Ver anexo 1).

Definicion de las variables

Dependiente

Variable Definicion conceptual Definicion operacional Escalade | Unidad
medicion de
medicion
Diametro del tronco | Medida de la porcién mas | Medida de la porcion mas ancha de la arteria | Cuantitativa | Milimetros
de la arteria | ancha del tronco de la | pulmonar en un corte transversal del térax fetal | continua (mm)
pulmonar (DAP) arteria  pulmonar fetal | con los calipers colocados en las lineas que

evaluada mediante | definen la pared del vaso, apenas visibles ya

ultrasonido en un corte | 9ue se fusionan con la linea blanca del borde

transversal del térax fetal (no dentro del vaso). Evaluado mediante

(67) ultrasonido al momento de la inclusién en el

estudio.
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Independiente

Variable Definicion conceptual Definicion operacional Escala de | Unidad de
medicion medicion

Sindrome de | Cuadro clinico caracterizado por | Reporte en el expediente clinico de | Cualitativa 1 = Presente

dificultad dificultad respiratoria progresiva | dificultad respiratoria al nacer o | dicotémica | 0 = Ausente

respiratoria (SDR)

en el recién nacido secundaria a
deficiencia de factor tensoactivo
pulmonar en ausencia de una
malformacion congénita, que en
su curso natural puede iniciar tan
pronto como al nacer o pocas
horas después del nacimiento y
evolucionar en gravedad en los
primeros 2 dias de vida
extrauterina (68), con respuesta
completa , sostenida y rapida al
surfactante o al reclutamiento
pulmonar o a ambos; criterios
adicionales no obligatorios son
las imagenes pulmonares que
respaldan el diagndstico o el
recuento de cuerpos lamelares <

30 000/mm?, o ambos (69).

deterioro respiratorio dentro de las
primeras 24 h de vida extrauterina,
con la presencia de al menos uno
dificultad

caracterizada

de los siguientes:

respiratoria por

aleteo nasal, polipnea, quejido

espiratorio, retraccion xifoidea,
tiros intercostales, disociacion
toracico - abdominal, cianosis,

disminucion en la auscultacion de
ruidos respiratorios en ambos

hemitérax, cianosis, palidez o
edema periférico, necesidad de
oxigeno suplementario (Fi Oz > 21
%) y necesidad de ventilacién
mecanica invasiva o no invasiva;
con hallazgos en la radiografia de
térax de radio opacidad que puede
variar de leve a acentuada,
infiltrado fino granular e imagen de

vidrio despulido en casos severos.
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Técnicas y procedimientos de recoleccién de datos

Previa autorizaciéon por el Comité de Etica en Investigacion y Comité Local de
Investigacion en Salud de la UMAE HGO4, IMSS, se seleccionaron los casos de las
mujeres y sus hijos que participaron o estuvieran participando en el proyecto de
investigacion titulado: “Evaluacion del valor prondstico del diametro e indices
Doppler TA/TE y TA/TD del tronco de la arteria pulmonar fetal para presentar
sindrome de dificultad respiratoria neonatal”, con numero de registro en el Comité
Local de Investigacion en Salud de la UMAE HGO4, IMSS R-2021-3606-044 y que
aceptaron participar en estudios futuros derivados de éste.

Ademas, se invitd a participar a mujeres atendidas en los servicios de medicina
materno fetal, obstetricia y unidad tocoquirurgica, que cumplieron los criterios
seleccion del actual proyecto de investigacion. En los casos en los que se otorgd su
consentimiento informado, se les realiz6 evaluacion ultrasonografica del DAP, asi
como recoleccion de la informacién sobre las variables de estudio a partir del
expediente clinico fisico o electrénico.

La valoracion ultrasonografica se realizdé con equipo de ultrasonido (Voluson E6
General Electric Medical Systems, Milwaukee, WI) equipado con un transductor
convexo 3 - 5 MHz vy filtro ajustado a 50 MHz. La evaluacion ultrasonografica fue
realizada dentro de las 72 horas previas al nacimiento e incluyé: somatometria fetal,
medicion del liquido amniotico, evaluacion placentaria y la medicién del DAP, con
los siguientes aspectos técnicos para la medicidn de este ultimo parametro (Anexo
3):

e Se identifico el vaso en modo 2D con una imagen preferentemente por
encima del corte de cuatro camaras (eje corto de la arteria pulmonar), en un
corte sagital del arco ductal o en un eje corto del ventriculo derecho.

e EI DAP se midi6 en el medio del tronco de la arteria pulmonar fetal (entre la
valvula pulmonar y la bifurcacién de la arteria pulmonar).

e Ambos calipers se colocaron en el interior de ambas paredes del vaso (in to

in)
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e Se obtuvieron tres o mas cortes de similares caracteristicas para la medicion,
con una ampliacion adecuada, ocupando al menos tres cuartas partes de la
pantalla.

e La medicion del DAP se efectu6 en 3 ocasiones diferentes y el valor que se
considero para el analisis estadistico fue el promedio de estos.

e Las mediciones fueron realizadas por un unico observador. Sin embargo, la
meédico residente de la especialidad en medicina materno fetal, quien realizé
todas las mediciones ultrasonograficas fue adiestrada por una médica
materno fetal experta en la evaluacion de los parametros estudiados.

e Inicialmente se evalud un subgrupo de 30 casos para calcular la correlacion
intraclase, concordancia interobservador e intraobservador de la experta y la
meédico residente. Al alcanzar una correlacion o una concordancia mayor a
0.90, se inici6 la evaluacion de los casos unicamente por la médico residente.
Los casos analizados para evaluar la correlacion intraclase y la concordancia
fueron excluidos del analisis estadistico definitivo.

e En las 24 horas posteriores al nacimiento se revisé el expediente clinico del
recién nacido para conocer si nacié dentro de las 72 horas posteriores a la
realizacion del ultrasonido y medicion del DAP, asi como para determinar si
presentd o no SDR.

La informacién fue colocada en una hoja de recoleccion de datos disefiada para ese

fin (Anexo 4) y posteriormente capturada en base de datos de Microsoft Excel para
Mac v 16.69.1.
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Analisis estadistico

Se realizd estadistica descriptiva con graficos y tablas de frecuencias para las
variables cualitativas y con medidas de tendencia central y de dispersion de acuerdo
con su distribucion para las variables cuantitativas. Se realizé analisis bivariado de
las variables que son consideradas como factores de riesgo para presentar SDR,
incluyendo el DAP como variable cuantitativa continua mediante prueba U de Mann-
Whitney en caso de variables cuantitativas con distribucion no aproximada a la
normal y con prueba T de Student en caso de variables cuantitativas con distribucion
aproximada a la normal. En el caso de las variables cualitativas, se realizé prueba
de Chi cuadrada o prueba Exacta de Fisher (cuando la frecuencia en las celdas fue
< §) para evaluar diferencias entre los recién nacidos con SDRy sin SDR. Se realiz6
analisis de regresion logistica tomando como variable de resultado la presencia o
no de SDR y como variables independientes aquellas que resultaron significativas
en el analisis bivariado. Posteriormente, se mediante tablas de 2x2, se calculo el
OR de presentar o no SDR en funcién de un DAP con punto de corte de 9.04 mm
(< 9.04 versus = 9.04 mm). Se utiliz6 el software IBM SPSS para MAC v 25.
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Consideraciones éticas del estudio.

1)

2)

3)

El investigador garantiza que este estudio tuvo apego a la legislacion y
reglamentacion de la Ley General de salud en materia de Investigacion para la
Salud, lo que brindé mayor proteccion a los sujetos del estudio.
De acuerdo con el articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud, este proyecto fue considerado como
investigacion con riesgo minimo, ya que se realizo ultrasonido Doppler materno
y revision de expedientes clinicos maternos y neonatales. La realizacion del
ultrasonido obstétrico y Doppler se considera un procedimiento no invasivo y
seguro, ya que se realiza de rutina como parte del control prenatal basico en
pacientes con embarazos normoevolutivos y con un enfoque mas especifico en
pacientes embarazadas con factores de riesgo perinatal. Sin embargo, se
solicitdé consentimiento informado de la mujer embarazada para participar en el
estudio, explicandole que, por el momento, los datos obtenidos no repercutirian
en el diagnéstico o tratamiento y que serian utilizados para un proyecto de
investigacion, con la intencion de aportar informacion clinica potencialmente util
en el futuro para otras mujeres embarazadas.

Los procedimientos de este estudio se apegaron a las normas éticas, al

Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion y se llevaron

a cabo en plena conformidad con los siguientes principios de la “Declaracion de

Helsinki” (y sus enmiendas en Tokio, Venecia, Hong Kong y Sudafrica) donde el

investigador garantiza que:

a) Se realiz6 una busqueda minuciosa de la literatura cientifica sobre el tema a
realizar.

b) Este protocolo fue sometido a evaluacion y aprobado por el Comité de Etica
en Investigacion y por el Comité Local de Investigacion de la UMAE HGO 4
“Luis Castelazo Ayala” del Instituto Mexicano del Seguro Social con No. de
registro R-2023-3606-028.
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4)

o)

6)

c) Este protocolo fue realizado por personas cientificamente calificadas y bajo
la supervision de un equipo de meédicos clinicamente competentes y
certificados en su especialidad.

d) Este protocolo guardo la confidencialidad de las personas.

e) Este estudio requirio carta de consentimiento informado por escrito.

Se respetaron cabalmente los principios contenidos en el Codigo de Nuremberg

y el Informe Belmont.

El procedimiento para invitar a las participantes y obtener el consentimiento

informado fue el siguiente: Se les inform6 que el protocolo consistia en la

realizacion de un ultrasonido de la arteria pulmonar de su hijo, el cual no
conllevaba ningun riesgo para la madre ni para el feto. Se hizo hincapié en que
el manejo clinico que se efectué dependié exclusivamente del criterio clinico de
su meédico tratante. Finalmente se explicé que al nacimiento se revisaria el

expediente clinico de su hijo (a).

El procedimiento para garantizar la confidencialidad de los datos personales y la

informacion obtenida fue el siguiente: se asigné un folio a cada paciente, mismo

que fue vinculado a una base de datos protegida con contrasefia que contenia
el numero de afiliacién de la paciente. La base de datos so6lo podia ser accesada
por el investigador responsabile.
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Resultados

Se incluyeron en el estudio 180 casos a los que se les realizd evaluacion
ultrasonografica obstétrica y medicion del DAP. De estos, al momento del
nacimiento, 127 (70.6 %) fueron incluidos en el grupo sin SDR (grupo control) y 53
en el grupo de SDR (29.4 %) (grupo de casos).

Se realiz6 prueba de Kolmorov-Smirnov para evaluar la distribucién de las variables
cuantitativas en cada uno de los grupos de estudio. Se encontré que solo la edad
materna, peso pregestacional, talla materna e IMC presentaron distribucion
aproximada a la normal en ambos grupos, por lo que la estadistica descriptiva de
estas variables se presenta en media y desviacion estandar (DE) y se utilizaron
pruebas estadisticas paramétricas para evaluar diferencias de estas variables entre
los 2 grupos de estudios; en el resto de las variables cuantitativas la estadistica
descriptiva se presenta en mediana, minimo y maximo, y se utilizaron pruebas
estadisticas no paramétricas.

Respecto a las variables cualitativas, se presentan como frecuencias absolutas y
relativas y se utilizé prueba Chi cuadrada de Pearson o Prueba exacta de Fisher
cuando la frecuencia en las celdas fue menor de 5, para evaluar diferencias en la
frecuencia de estas variables entre los 2 grupos de estudio.

En la Tabla 1y en los graficos 1 a 4 se presenta la distribucion de las variables con

distribucion aproximada a la normal segun el grupo de estudio.

Tabla 1. Variables cuantitativas con distribucion aproximada a la normal segun grupo de

estudio.
Grupo
Sin SDR (control) Con SDR (caso)
Media DE Media DE p

Edad materna (afos) 30 6 29 6 0.064
Peso materno previo (Kg) 69.4 12.3 65.2 14.5 0.052
Talla (m) 1.58 0.06 1.56 0.06
IMC (Kg/m2) 31 4.3 29.6 5.8 0.098

DE: desviacion estandar; SDR: sindrome de dificultad respiratoria.
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Grafico 1. Distribucion de la edad materna segun el grupo de estudio

(p = 0.064).
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Grafico 2. Distribucion del peso materno pregestacional segun el grupo

de estudio (p = 0.052).
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En la Tabla 2 se presenta la distribucion de las variables con distribucion no

aproximada a la normal segun el grupo de estudio.

Tabla 2. Variables cuantitativas con distribucidon no aproximada a la normal seguiin grupo de

estudio.
Grupo
Sin SDR (control) Con SDR (caso)
Mediana Min Max Mediana Min Max p

Peso materno 77 51 117 70 48 106
actual (Kg)
Ganancia 8 -22 327 6 -15 26
ponderal

| gestacional
Edad 38.2 33 39.6 35.2 28.2 39.2
gestacional
(SDG)
PFE (g) 3132 1290 4073 2152 808 3658
Percentil 48 0 100 22 0 98
ILA (cm) 10.5 0 68 11.6 0 50 0.331
Pool mayor 43 0 91 37 0 95
(mm)
Fetometria 371 30 40.1 33.3 25.3 38.2
promedio (SDG)
DAP (mm) 9.5 7.1 1.7 8 5.8 10.4
Peso (g) 3060 1365 4040 2180 800 3555
Capurro (SDG) 38.5 34.2 42 35 26 40

SDR: sindrome de dificultad respiratoria; SDG: semanas de gestacion; PFE: peso fetal estimado; ILA: indice de liquido amniético; DAP: diametro de la

arteria pulmonar.

Respecto a la clasificacion del IMC pregestacional, en la Tabla 3 se muestra la
frecuencia segun grupo de estudio.

Tabla 3. Clasificacién del IMC segun grupo de estudio.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)
N % N % p

Clasificacion del | Insuficiente 0 0.00 1 1.90 0.058
IMC Normopeso 9 7.10 11 20.80

Obesidad tipo 1 58 45.70 18 34.00

Sobrepeso grado 1 16 12.60 8 15.10

Sobrepeso grado 2 27 21.30 7 13.20

Obesidad tipo 2 13 10.20 5 9.40

Obesidad tipo 3 4 3.10 3 5.70

SDR: sindrome de dificultad respiratoria; IMC: indice de masa corporal.

49



La frecuencia de tabaquismo y de los antecedentes gineco obstétricos se muestran

en la Tabla 4.

Tabla 4. Tabaquismo y antecedentes gineco obstétricos segtin grupo de estudio.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)
N % N % p
Tabaquismo | No 88 69.30 40 75.50 0.404
Si 39 30.70 13 24.50
Gesta 1 45 35.40 19 35.80 0.477
2 47 37.00 20 37.70
3 25 19.70 7 13.20
4 8 6.30 7 13.20
5 2 1.60 0 0.00
Parto 0 100 78.70 41 77.40 0.26
1 19 15.00 12 22.60
2 6 4.70 0 0.00
3 2 1.60 0 0.00
Aborto 0 90 70.90 36 67.90 0.859
1 30 23.60 14 26.40
2 5 3.90 3 570
3 2 1.60 0 0.00
Cesarea 0 90 70.90 34 64.20 0.437
1 32 25.20 15 28.30
2 5 3.90 4 7.50
Mola 0 127 100.00 53 100.00 NA
Ectopico 0 122 96.10 53 100.00 0.324
1 5 3.90 0 0.00

SDR: sindrome de dificultad respiratoria.

La frecuencia de las alteraciones del metabolismo de los carbohidratos se muestra

en la Tabla 5.
Tabla 5. Alteracion del metabolismo de los carbohidratos.
Grupo

Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)

N % N % p
Intoleranciaa | No 124 97.60 53 100.00 0.556
los Si 3 2.40 0 0.00
carbohidratos
Diabetes No 76 59.80 36 67.90 0.308
gestacional | gj 51 40.20 17 32.10
Diabetes No 126 99.20 52 98.10 0.503
Mellitus 1 Si 1 0.80 1 1.90
Diabetes No 122 96.10 50 94.30 0.695
Mellitus 2 Si 5 3.90 3 5.70
MODY No 127 100.00 53 100.00 NA

SDR: sindrome de dificultad respiratoria.
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Para el control de la glicemia se reportaron diferencias estrategias de tratamiento.
En la Tabla 6 se muestra la frecuencia de cada una de ellas segun el grupo de
estudio.

Tabla 6. Tratamiento de la alteraciéon del metabolismo de los carbohidratos.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)
N % N % p
Dieta Si 57 100.00 21 100.00 NA
Metformina No 41 71.93 16 76.19 0.707
Si 16 28.07 5 23.81
Insulina No 54 94.74 18 85.71 0.335
Si 3 5.26 3 14.29

SDR: sindrome de dificultad respiratoria.

En cuanto a la enfermedad hipertensiva asociada al embarazo, en la Tabla 7 se
muestra la frecuencia de cada entidad.

Tabla 7. Frecuencia de enfermedad hipertensiva.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)
N % N % p
Hipertension No 123 96.90 51 96.20 1
gestacional Si 4 3.10 2 3.80
Preeclampsia sin No 126 99.20 52 98.10 0.503
datos de severidad Si 1 0.80 1 1.90
Preeclampsia con No 127 100.00 47 88.70
datos de severidad Si 0 0.00 6 11.30
HASC No 124 97.60 51 96.20 0.632
Si 3 2.40 2 3.80
HASC + Preeclampsia | No 127 100.00 51 96.20 0.086
sobreagregada Si 0 0.00 2 3.80

SDR: sindrome de dificultad respiratoria; HASC: hipertension arterial sistémica cronica.

La frecuencia de restriccion del crecimiento fetal (RCF) y feto pequefio para la edad
gestacional (FPEG) por grupo de estudio se muestra en la Tabla 8.

Tabla 8. Restriccion del crecimiento fetal y feto pequeino para la edad gestacional.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)
N % N % p
RCIU No 114 89.80 36 67.90
Si 13 10.20 17 32.10
FPEG No 127 100.00 51 96.20 0.086
Si 0 0.00 2 3.80

SDR: sindrome de dificultad respiratoria; RCF: restriccién del crecimiento fetal; FPEG: feto pequefio para la edad gestacional.
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La frecuencia de otras morbilidades maternas durante el embarazo por grupo de

estudio se muestra en la Tabla 9.

Tabla 9. Otras morbilidades maternas.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)
N % N % p

Colestasis No 120 94.50 50 94.30 1

Si 7 5.50 3 5.70
Hipotiroidismo | No 88 69.30 40 75.50 0.404

Si 39 30.70 13 2450
Ruptura No 122 96.10 43 81.10
prematurade | §j 5 3.90 10 18.90
membranas
Otra Anhidramnios 0 0.00 3 5.70 0.065

Asma 2 1.60 0 0.00

Enfermedad renal 0 0.00 1 1.90

croénica

Epilepsia 1 0.80 1 1.90

Feto grande para edad 18 14.20 4 7.50

| gestacional

Fibromialgia 1 0.80 0 0.00

Glaucoma de angulo 1 0.80 0 0.00

abierto

Hiperplasia nodular 1 0.80 0 0.00

focal hepatica

Insuficiencia pulmonar 1 0.80 0 0.00

moderada

Lupus eritematoso 0 0.00 2 3.80

sistémico

Litiasis renal 1 0.80 0 0.00

Microprolactinoma 1 0.80 0 0.00

Oligohidramnios 1 0.80 1 1.90

Pérdida gestacional 1 0.80 0 0.00

recurrente

Polihidramnios 0 0.00 1 1.90

Trombocitopenia

probablemente 5 3.90 2 3.80

| gestacional

Trombocitosis 1 0.80 0 0.00

Trombosis venosa 1 0.80 0 0.00

profunda

Tumor renal izquierdo 0 0.00 1 1.90

fetal

VIH 1 0.80 0 0.00

Ninguna 89 70.10 35 66.00

SDR: sindrome de dificultad respiratoria
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La frecuencia de uso de esquema de maduracion pulmonar se muestra en la
Tabla 10 y el desglose del tipo de esquema administrado se muestra en la Tabla
11.

Tabla 10. Uso de esquema de madurez pulmonar.

Grupo p
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)

N % N % p
Esquema de madurez No 123 96.90 30 56.60
pulmonar Si 4 3.10 23 43.40

SDR: sindrome de dificultad respiratoria.

Tabla 11. Caracteristicas del esquema de madurez pulmonar.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)
N % N % p
Esteroide Betametasona 3 75.00 22 95.70 0.279
administrado Dexametasona 1 25.00 1 4.30
EMP completo con No 2 50.00 14 60.90 1
latencia Si 2 50.00 9 39.10
EMP completo sin No 4 100.00 19 82.60 1
latencia Si 0 0.00 4 17.40
EMP incompleto (solo | No 2 50.00 16 69.60 0.582
una dosis) Si 2 50.00 7 30.40
EMP aplicado hace No 4 100.00 20 87.00 1
mas de una semana Si 0 0.00 3 13.00

SDR: sindrome de dificultad respiratoria; EMP: esquema de madurez pulmonar.

La via de nacimiento y el sexo del recién nacido por grupo de estudio se muestran
en la Tabla 12.

Tabla 12. Via de nacimiento y sexo del recién nacido.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)
N % N % p
Via de Cesarea 84 66.10 41 7740 0.136
nacimiento Parto 43 33.90 12 22.60
Sexo del Hombre 64 50.40 29 54.70 0.597
recién nacido | Mujer 63 49.60 24 45.30

SDR: sindrome de dificultad respiratoria.
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La frecuencia de la puntuacion Apgar al minuto y a los 5 minutos por grupo de
estudio se muestra en la Tabla 13.

Tabla 13. Puntuacién Apgar.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso)
N % N % p
Apgar al 2 0 0.00 1 1.90
minuto 4 0 0.00 1 1.90
5 1 0.80 2 3.80
6 2 1.60 9 17.00
7 17 13.40 16 30.20
8 78 61.40 21 39.60
9 29 22.80 3 5.70
Apgar a los 6 0 0.00 1 1.90
Ci[lCO 7 0 0.00 4 7.50
minutos 8 15 11.80 22 4150
9 112 88.20 26 49.10

SDR: sindrome de dificultad respiratoria.

Se introdujeron en un modelo de regresion logistica todas las variables cuantitativas
y cualitativas pregestacionales que mostraron diferencias estadisticamente
significativas entre los casos (con SDR) y los controles (sin SDR), incluyendo el
DAP. En el caso de las variables que pudieran generar interaccion con la edad
gestacional, es decir, las variables de la fetometria, sélo se introdujo en el modelo
la variable edad gestacional.

En la Tabla 14 se muestra el modelo de regresion obtenido con las variables que
permanecieron en el modelo y su significancia.

Se identifico la asociacion de una mayor edad gestacional y un mayor valor del DAP
como factor protector (menor riesgo) de SDR (ver Tabla 14) o viceversa, es decir
menor edad gestacional con un OR de 1.56 (IC 95% 1.046-2.347) de presentar SDR
y un menor DAP con un OR de 7.16 (IC 95% 3.06-16.73) de presentar SDR.
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Tabla 14. Modelo de regresion de factores asociados con SDR.

ORIC 95%

B S.E. Wald p OR Inferior | Superior
Talla (m) -4.314 4567 0.892 0.345 0.013 0 103.214
Peso materno 0.015 0.023 0.44 0.507 1.015 0.971 1.061
actual (Kg)
Edad gestacional | -0.449 0.206 4.744
(SDG)
indice de liquido 0.006 0.036 0.031 0.861 1.006 0.938 1.079
amnidtico (cm)
Pool mayor (mm) 0.029 0.02 2139 0.144 1.029 0.99 1.07
Preeclampsiacon | 19.96 | 12875.131 0 0.999 465918296.4 0
datos de
severidad
Restriccion de 0.816 0.671 1478 0.224 2.261 0.607 8.426
crecimiento fetal
Uso de esquema -0.327 1.242 0.07 0.792 0.721 0.063 8.221
de madurez
pulmonar
DAP (mm) -1.969 0.433 20.695
Constante 37.327 | 10.277 13.192 0 1.62524E+16 0 0

OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza; SDG: semanas de gestacion; DAP: didmetro de la arteria pulmonar.

En vista de lo anterior se realiz6 la dicotomizacion del DAP en 2 categorias (< 9.04
y 2 9.04 mm) de acuerdo con el punto de corte obtenido en estudios previos
realizados por nuestro grupo de investigacion y se calcul6o el OR del DAP de
presentar SDR de los controles en relacion con los casos (Tabla 15) y viceversa, es

decir de los casos en relacion con los controles (Tabla 16).

Tabla 15. OR del DAP para Control/Caso.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso) OR IC 95 %
N % N % p
DAP | <9.04 mm 28 22.00 46 86.80 0.043 | 0.018-0.106
29.04 mm 99 78.00 7 13.20

OR: odds ratio; SDR: sindrome de dificultad respiratoria; DAP: diametro de la arteria pulmonar.
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Tabla 16. OR del DAP para Caso/Control.

Grupo
Sin SDR (Control) Con SDR (Caso) OR IC 95 %
N % N %
DAP | <9.04 mm 28 22.00 46 86.80 23.23 9.45-57.09
29.04 mm 99 78.00 7 13.20

OR: odds ratio; SDR: sindrome de dificultad respiratoria; DAP: didametro de la arteria pulmonar.

Se calculo la sensibilidad, especificidad y valores predictivos del DAP de acuerdo

con el punto de corte < 9.04 versus = 9.04 mm, tomando como estandar de oro el

diagnostico de SDR o no (Figura 1).

Tabla 17. Validacion del DAP tomando como estandar de oro la presencia o no de SDR

Figura 1. Namero de recién nacidos con y sin SDR con valor prenatal de DAP

180

Population

S

53

ZAN

Sick

127 Well

46 7

8| cm

True positive

False negative False positive True neaative

<9.04 (prueba positiva) y DAP 2 9.04 (prueba negativa).

Valor IC 95%
Sensibilidad 86.79 % 74.66 - 94.52 %
Especificidad 77.95% 69.74 - 84.82 %
Likelihood Ratio positivo 3.94 2.79-5.55
Likelihood Ratio negativo 0.17 0.08-0.34
Prevalencia de la enfermedad 29.44 % 22.90 - 36.68 %
Valor predictivo positivo 62.16 % 53.82-69.84 %
Valor predictivo negativo 93.40 % 87.58 - 96.90 %
Seguridad 80.56 % 74.01 - 86.07 %

IC: intervalo de confianza.
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Discusion

De manera historica ha existido controversia en multiples estudios respecto a la
edad materna, debido a que algunos reportan que edades de riesgo se asocian con
mayor probabilidad de SDR neonatal (77) y por el contrario otros tantos han
evidenciado que edades maternas = 35 afos puede considerarse un factor protector
para SDR en recién nacidos de > 39 SDG (OR 0.95, 95 % IC: 0.92 - 0.98) (78). Sin
embargo, un estudio mas reciente reportd que no existe relacion entre la edad
materna y el SDR independientemente del grupo etario evaluado [(20 afos: 23 %
vs. 7 %), (30 anos: 87 % vs. 69 %) (40 afos 6 % vs. 4 %), p = 0.103)] (79), lo cual
es consistente con los hallazgos notificados en nuestra investigacion donde la edad
materna no tuvo significancia estadistica al comparar el grupo con SDR vs grupo
control (29 vs. 30 afios, p = 0.064). Ademas, sélo el 20 % de las pacientes tenian
edad materna de riesgo y la media de edad materna tanto en el grupo control como
en el grupo de casos fue < 35 afos, lo que podria haber influido en que la edad
materna no tuviera significancia estadistica para SDR, coincidiendo con lo descrito

en la literatura cientifica.

Un IMC materno elevado se ha asociado con multiples complicaciones neonatales
como macrosomia, parto pretérmino y asfixia perinatal, mientras que un IMC bajo,
con un peso bajo para la edad gestacional al nacimiento (80), sin embargo un
estudio que evalu6 directamente la relacion del IMC con el SDR demostré que el
IMC bajo (12% vs. 5 %, p = > 0.05) o un IMC alto (6 % vs. 5 %, p = > 0.05) en
comparacion con un IMC normal, en realidad no condiciona mayor riesgo para esta
patologia respiratoria (81). Esta evidencia es consistente con nuestros resultados,
al no encontrar relacion significativa entre estas dos variables al comparar el grupo
con SDR y el grupo control (29.6 vs. 31, p = 0.098). No hubo asociacién entre la
clasificacion del IMC materno (p = 0.0568) y el peso materno previo con el SDR (65.2
vs. 69.4 kg, p = 0.064).
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La talla materna y el peso al momento de la evaluacién demostraron significancia
estadistica para riesgo de SDR, sin embargo, al realizar el analisis de regresion
ajustado para variables potencialmente confusoras (dado que también se asociaron
con la presencia de SDR) esta significancia no se mantuvo (OR 0.013, 95 % I1C: 0.0
-103.2,p=0.34;y OR 1.012, 95 % IC: 0.97 - 10.61, p= 0.507 respectivamente). De
hecho, hasta el momento no hay reportes en la literatura que sustenten la asociacion
entre estas dos variables y el riesgo de SDR. El tabaquismo y la multiparidad han
sido abordadas en multiples estudios, pero ambas se han reportado como variables
sin significancia estadistica, hecho que se ve reflejado en los hallazgos de nuestro
estudio. Asi mismo la ganancia ponderal durante la gestacion tampoco fue una

variable estadisticamente significativa.

El riesgo de SDR es inversamente proporcional a la edad gestacional, de tal manera
que aproximadamente el 80 % de los recién nacidos con SDR seran <34 SDG y el
20 % con edad > 34 SDG (65). En los resultados obtenidos a través de nuestra
investigacion se mantiene esta tendencia reportada en la literatura, ya que la media
de edad gestacional del grupo control fue de 38.2 SDG mientras que la media de
casos con SDR fue de 35.2 SDG (p = 0.0017), recalcando el mayor riesgo de SDR a
menor edad gestacional. Cabe subrayar que el Capurro otorgado al nacimiento fue
muy similar a la edad gestacional datada por ecografia y/o fecha del ultimo periodo
menstrual confiable (38.5 vs 38.2 SDG en los casos y 28.2 vs 26 SDG en los
controles) y ademas esta variable mostr6 una diferencia estadisticamente
significativa en relacion con la presencia de SDR, esta observacion denota dos
puntos relevantes: 1) La importancia de datar correctamente la edad gestacional
contribuyendo con certeza a la complementacién diagnostica y toma de decisiones
asi como evitar partos pretérminos iatrogénicos por datacion erronea de las
semanas de gestacion y 2) sustenta la afirmacion previamente comentada en los
hallazgos de este estudio, donde a mayor edad gestacional menor riesgo de SDR
(OR 0.63, 95 % IC: 0.42 - 0.95, p = 0.029).
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Respecto al peso al nacimiento, un peso menor condiciona un mayor riesgo de SDR
siendo hasta del 70 % en recién nacidos con peso < 1500 grs vs. 8.2 % en recién
nacidos con peso > 2500 gramos (82), en este estudio los recién nacidos
complicados con SDR tuvieron en promedio un peso fetal estimado por ultrasonido
de 980 g menos en comparacion con los recién nacidos del grupo control (3132 g
vs. 2152 g, p = 0.0017), dicha diferencia se corroboré al momento del nacimiento, en
el que los recién nacidos con SDR tuvieron 880 g menos en comparacién con el
grupo control (3060 g vs. 2180 g, p = 0.007). Ademas, mas de la mitad de los recién
nacidos con SDR (64.9 %) tuvieron un peso al nacimiento < 2500 g, siendo
consistente con lo reportado en la literatura donde el peso bajo para la edad
gestacional al nacimiento es considerado un factor de riesgo para presentar SDR
(83).

Se cree que la restriccion del crecimiento fetal (RCF) afecta negativamente el
desarrollo pulmonar, lo que resulta en una mayor morbilidad respiratoria (84), en
concordancia con dicha observacion; en este estudio los casos con SDR tuvieron
un peso fetal estimado en percentil menor en comparacion con los recién nacidos
sin SDR (48 vs. 22 p = 0.007). Aunque hasta el momento no existen tablas de
crecimiento fetal validadas para la poblacion mexicana y los criterios diagnosticos
para definir esta patologia siguen representando un reto, vale la pena recalcar que
17 pacientes (30 %) de los casos con SDR contaban con diagnostico previo de RCF,
diagnostico confirmado a través de la exploracidn ultrasonografica en 13 pacientes
(22%), de tal forma que se reporté una asociacion estadisticamente significativa
entre los fetos con RCF y SDR en comparacion con el grupo control (32.1 % vs.
10.2 % p = 0.001), en el analisis del modelo de regresion ajustado para variables
confusoras se reportd un OR 2.26 95 % IC: 0.60 - 8.47, p= 0.22. Esta relacion ha
sido avalada por la literatura, donde se reporta que los fetos con RCF tardia tienen
un mayor riesgo de presentar SDR en comparacion con fetos con peso normal para
la edad gestacional (aRR 21.0, IC 95%: 9.4 - 43) (85), el numero limitados de recién
nacidos > 37 SDG en el grupo complicado con SDR pudo ser la causa de esta
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discrepancia en el analisis del modelo de regresion. En contraste, el diagnodstico de
feto pequeno para la edad gestacional no parecio estar asociado con SDR.

En investigaciones previas, las alteraciones en el metabolismo de los carbohidratos
en la mujer gestante se han vinculado a disfuncion del sistema respiratorio neonatal.
Sin embargo, un estudio reciente reportd una asociacion no significativa entre
diabetes gestacional y SDR (OR 1.0, 95 % IC: 0.36 - 2.80, p= 0.997) (86), lo cual
concuerda con lo reportado por nuestra investigacion en donde ni la intolerancia a
los carbohidratos ni la diabetes gestacional se asociaron con la presencia de SDR

como complicacion neonatal.

En cuanto a diabetes mellitus pregestacional, en los analisis realizados en algunas
investigaciones pareciera no existir relacién con SDR (40 % vs. 60%, p=0.107) 87),
resultados con similitud a nuestro estudio, sin embargo, el numero de pacientes fue
limitado. Mas recientemente, una revisidén sistematica reporté que el SDR es mas
comun en los recién nacidos de madres con DMT1 y DMT2 pregestacional que en
los recién nacidos de madres con DMG (88) mientras que en nuestro estudio una
alteracion pregestacional en el metabolismo de los carbohidratos no demostré
asociacion significativa con SDR. La discrepancia con la evidencia cientifica puede
deberse al bajo numero de casos con diabetes mellitus pregestacional reportado en
esta investigacion, asi como a otras caracteristicas no consideradas para el analisis
como el control metabdlico. Otra causa probable de esta discrepancia fue que la
mayoria de neonatos complicados con SDR se encontraron en el grupo de recién
nacidos pretérmino mientras que en la literatura se ha reportado que la diabetes
mellitus se asocio mas fuertemente con SDR a las 37 - 38 semanas (OR 2.74, IC
del 95 %: 2.74 - 3.03) en comparacion con el SDR a otras edades gestacionales
(78).

En cuanto al tratamiento utilizado para el manejo de la alteracién en el metabolismo

de los carbohidratos se demostro que el uso de metformina (28.07 % vs. 23. 81 %,
p = 0.70) no tiene una asociacion significativa con el desarrollo de SDR, este
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hallazgo concuerda con lo reportado en la literatura, donde las pacientes con
diabetes que nunca han utilizado insulina demostraron no tener un mayor riesgo de
SDR (OR 1.38 95 %, IC: 0.76 - 2.50, p = 0.97). Mientras que aquellas pacientes que
ameritaron uso de insulina para control glucémico si conllevaron un mayor riesgo de
este resultado perinatal adverso (OR 1.57,95 % IC: 1.19-2.08 p = 0.002) (89), otros
factores que pueden influir en la asociacion del tratamiento con insulina y la
presencia de SDR, es que considerando los criterios para el uso de insulina, estas
pacientes presentaron un descontrol metabdlico severo y tal vez sea este el que
tenga que ver con el resultado neonatal y no de forma asilada con el tratamiento y
aunque dicha asociacién no se presentd en nuestros resultados la evaluacion del
control metabdlico seria una ventana de oportunidad a nuevos analisis con una N

mayor.

El estado hipertensivo en el embarazo se ha asociado con mayor riesgo de SDR a
cualquier edad gestacional, sin embargo, se ha reportado un riesgo mas elevado a
partir de las 37 SDG (37 - 38 SDG: OR 2.12, 95 % IC: 1.92 - 2.34; > 39 SDG: OR
2.3195 % IC: 2.02 - 2.63) (78). En especial la preeclampsia es una causa frecuente
de parto prematuro y morbilidad neonatal, pero su relacién con el SDR neonatal
sigue siendo controvertida. En nuestra investigacion la preeclampsia con criterios
de severidad fue estadisticamente significativa, asociacion que también es
reportada en otros estudios: en una cohorte retrospectiva con datos de bebés de
muy bajo peso al nacer (MBPN) donde se reporté un OR 1.16, 95 % IC: 1.02 - 1.3
para desarrollo de SDR grave en el grupo de preeclampsia. Otros factores, como la
edad gestacional, el peso al nacer, el sexo femenino y la recepcion prenatal de dos
o mas dosis de esteroides, fueron significativamente protectores contra el SDR en
el analisis de regresion multivariante (90). Por otro lado, en un estudio que evalu6
la etnia como moderador de preeclampsia y sindrome de dificultad respiratoria, se
encontré que los bebés nacidos de mujeres con preeclampsia tenian OR 2.63, 95
% 1C: 2-50 - 2.76 de desarrollar SDR en comparacién con los nacidos de mujeres
sin preeclampsia (91).

61



En el caso de hipertension cronica, un articulo demostré un aumento significativo
del riesgo de SDR en pacientes con hipertension cronica a cualquier edad
gestacional [(< 32 SDG: OR 3.89, 95 % IC: 3.49 - 4.35), (32 - 36 SDG: OR 2.86, 95
% IC: 2.59 - 3.16), (37 - 38 SDG: 2.74 95 % IC: 2.29 - 3.28) y (= 39 SDG: OR 1.65,
95 % IC: 1.25 - 2.20)] (78). Sin embargo, otro analisis mas reciente reporté que el
aumento del riesgo de SDR en pacientes con hipertension crénica y embarazos a
término no fue estadisticamente significativo [(37 - 38.6 SDG: OR 1.28, 95 % IC:
0.85 - 1.91), (39.0 - 40.6 SDG OR 1.06, 95 % IC: 0.67 - 1.68)], lo mismo para
preeclampsia sin criterios de severidad e hipertensidn gestacional [(37 - 38.6 SDG:
OR 1.01 95 % IC: 0.69 - 1.48) y (39.0 - 40.6 SDG OR 1.19, 95 % IC: 0.71 - 2.00)
respectivamente] (92). Esta informacion descrita en la literatura cientifica es
concordante con los hallazgos reportados por nuestra investigacion ya que de todas
las enfermedades hipertensivas en el embarazo, la preeclampsia con criterios de
severidad fue la unica variable con correlacion estadistica, sin embargo en el
analisis del modelo de regresidn ajustado para variables confusoras se reporté un
OR 465918296.4, 95 % IC: 0 - », p = 0.99, lo que nubla la lucidez de la relacion
previamente expuesta entre estas dos variables. La controversia entre los
resultados obtenidos en esta investigacion y entre los propios reportes en la
evidencia cientifica pone sobre la mesa la necesidad de mas estudios que aborden
la relacidn entre SDR y los distintos estados hipertensivos durante la gestacion.

La comorbilidad materna reportada con mayor frecuencia fue el hipotiroidismo, sin
embargo, no se encontré una asociacion significativa entre dicha patologia y el
riesgo de SDR, siendo incluso mas prevalente en el grupo control (30.7 % vs. 24.5
% p =0.404). En algunas investigaciones dicha asociacién tampoco ha reportado
significancia (OR 1.45, 95 % IC: 0.61 - 3.32 p = 0.46) (93), mientras que en otro
estudio se reportd que un hipotiroidismo descontrolado (con TSH > 4 mUI/L) se
asocio con esta complicacion perinatal (RR 2.83, 95. % 1C 1.02 - 7.76 p = 0.04) (94).
El hecho de que en esta investigacion no se evidencio una relacion significativa del
hipotiroidismo con el SDR probablemente se debié a que la mayoria de las
pacientes atendidas en nuestra unidad (y a todas las que cuentan con factores de
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riesgo) se les realiza tamizaje tiroideo con TSH y T4L lo que refleja de manera

indirecta un buen control endocrinolégico en este aspecto.

La ruptura prematura de membranas es una de las complicaciones fetales que se
ha asociado con mayor medida a SDR, se ha descrito un aumento significativo del
riesgo de SDR en presencia de esta complicacion [(< 32 SDG: OR 1.37, 95 % IC:
1.29 - 1.46), (32 - 36 SDG: OR 1.62, 95 % IC: 1.53 - 1.71), (37 - 38 SDG: OR 1.88,
95 % IC: 1.55 - 2.29)], la ruptura de membranas ha evidenciado esta relacion
independientemente a la edad gestacional al momento de la ruptura y este aumento
en el riesgo se mantuvo incluso en embarazos > 39 SDG (OR 2.65, 95 % IC: 2.19 -
3.21) (78), en nuestra investigacion la ruptura prematura de membranas fue mas
prevalente en el grupo de neonatos con SDR en comparacion con el grupo control
con una diferencia estadisticamente significativa (18.9 % vs. 3.9 % p = 0.002),
hallazgos que concuerdan con lo reportado por la evidencia cientifica.

El uso de esteroides se considera una estrategia esencial para acelerar el proceso
de madurez pulmonar fetal y reducir el riesgo de otras complicaciones neonatales
en el pretérmino, de tal forma que el nacimiento inmediato después de una ruptura
prematura de membranas aumenta significativamente el riesgo de SDR en
comparacion con un manejo conservador (RR 1.6, 95 % IC: 1.1 - 2.3, p= 0.008) (95).
Situacion que se vio reflejada en esta investigacion, ya que dentro del grupo de
recién nacidos complicado con SDR fue mayor la proporcion de pacientes que no
recibio esquema de madurez pulmonar fetal (56.6 % vs. 43.4 % p = 0.001), sin
embargo en el analisis del modelo de regresion ajustado se reporté un OR 0.71, 95
% IC: 0.063 - 8.22, p= 0.79. No fue posible realizar un analisis que permitiera valorar
las diferencias entre el uso de dexametasona vs. betametasona, ya que dentro del
grupo de recién nacidos con SDR solo una mujer recibi6 dexametasona como
inductor de madurez pulmonar fetal, sin embargo una revision reciente reporté que
la eleccidn del farmaco (dexametasona vs. betametasona) puede tener poca o
ninguna diferencia en el riesgo de SDR (RR 1.06; IC del 95 %: 0.91 a 1.22) (96).
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La importancia de la temporalidad de aplicacion del esquema de corticoides con
respecto al nacimiento ha representado una incognita aun en vias de resolver, la
literatura sugiere que el nacimiento de 2 a 7 dias después de la primera dosis puede
ser Optimo, ademas se ha reportado reduccion en la mortalidad neonatal incluso
cuando los bebés nacieron dentro de las 24 horas posteriores a la primera dosis,
pero nuevamente no hubo beneficio mas alla de los 7 dias. Y en realidad, es dificil
saber cual es el momento pico de administracion y si difiere segun la eleccion del
esteroide o la via de administracidén (97). En esta investigacion no encontramos
diferencia significativa entre el numero de las dosis de esteroide aplicadas ni la
latencia del esquema de madurez pulmonar fetal al nacimiento y el SDR, eso pudo
deberse al numero de pacientes que recibieron esquema de madurez pulmonar fetal
ya que en esta unidad y en concordancia con las guias de practica clinica
internacionales, las pacientes con embarazos = 34 SDG no se consideran
candidatas a corticoesteroides. Esta discrepancia con la evidencia cientifica abre la
puerta a realizar mayores esfuerzos e investigaciones adicionales que puedan
aclarar si los beneficios de la aplicacién de un esquema de madurez pulmonar fetal
son realmente provechosos en el marco de tiempo de 24 horas a 7 dias y si estos
beneficios persisten en diferentes edades gestacionales y pesos al nacer.

En una revision clasica sobre SDR, se asoci6 la interrupcion del embarazo via
abdominal con mayor riesgo de SDR en comparacion con los recién nacidos
obtenidos via vaginal (OR 17.37 (13.5 - 22.2, p = < 0.001) (82). Esta asociacion
entre cesarea y SDR ha sido reforzada en otras investigaciones, aunque con riesgos
no tan elevados, presentando mayor en los recién nacidos de 37 - 38 SDG (OR
2.32,95 % IC: 2.1 - 2.49) (78). Un estudio mas reciente report6 que la interrupcion
del embarazo via abdominal no tuvo relacién con SDR (58.2 % vs. 49.9 % p = 0.315)
(86), lo cual es consistente con los hallazgos reportados en nuestra investigacion
donde se reporté mayor prevalencia de cesarea en el grupo de neonatos con SDR
(77.4 % vs 66.1, p = 0.13), pero la relacién entre estas dos variables no fue
significativa, ademas la mayoria de la poblacion con SDR reportada en nuestro

estudio se encontraba en el grupo de embarazos pretérmino. También en contraste
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con lo reportado en 1999 por Dani y cols. en un estudio reciente se notificé que son
las cesareas electivas las que se relacionan con aumento significativo en el riesgo
de SDR (OR 11.92, IC 95 %: 1.80 - 78.95, p = 0.010) (86), el tipo de cesarea
(urgencia o electiva) no fue una de las variables de nuestro estudio considerando
que esta variable podria favorecer la asociacion de cesarea y SDR. Consideramos
que esta discrepancia con nuestro estudio e incluso entre la literatura cientifica
publicada senta las bases para la realizacion de nuevas lineas de investigacién que
exploren a fondo estas dos variables tomando en cuenta sus caracteristicas
inherentes y la influencia que puedan tener cada una de ellas en el desarrollo de
SDR.

Historicamente el sexo femenino se ha relacionado como factor protector para SDR
independientemente de la edad gestacional con una disminuciéon de riesgo
discretamente mayor en embarazos = 37 SDG (OR 0.6, 95 % IC: 0.5 - 0.8) y que
persiste también en embarazos pretérmino tardios (34 - 37 SDG: OR 0.7, IC 95 %
0.6 - 0.8) y pretérmino tempranos (23 - 33 SDG: OR 0.7, IC 95 % 0.7 -0.8) (98), sin
embargo, esta asociacion entre el sexo masculino y SDR no se vio reflejada en

nuestro estudio.

En la actualidad, el gold standar para la evaluaciéon de la madurez pulmonar fetal es
la cuantificacion de cuerpos lamelares y la medicion de la relacion L/S en muestras
de liquido amnidtico obtenido a través de amniocentesis (20), sin embargo; ésta se
considera un procedimiento invasivo que conlleva riesgos tanto maternos como
fetales, por lo cual las principales organizaciones internacionales desaconsejan uso.
La ACOG establece que la amniocentesis para la determinacion de la madurez
pulmonar fetal no debe usarse para guiar el momento del parto, incluso en
embarazos en los que la datacion correcta de la edad gestacional es suboptima
(22).

A raiz de esto se han buscado nuevas alternativas para evaluar el estado de

madurez pulmonar fetal de manera menos invasiva y disminuyendo asi los riesgos
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de una amniocentesis. Una de las alternativas mas prometedoras ha sido la
evaluacion ultrasonografica de la arteria pulmonar fetal, y si bien se ha investigado
mucho sobre las variables de onda del flujo de velocidad Doppler de dicha arteria,
hasta el momento en que se realizé esta investigacion no se encontré un estudio
que reportara la asociacion de las caracteristicas morfologicas de la arteria
pulmonar fetal con el resultado perinatal. Es aqui donde nace la principal inspiracion
de este proyecto cuyo objetivo principal fue evaluar el riesgo de presentar SDR
neonatal en funcion del DAP.

En la literatura previa se ha descrito que el DAP fetal es directamente proporcional
a la edad gestacional, con base en los hallazgos de esta investigacion reportamos
que los recién nacidos complicados con SDR tuvieron un DAP promedio
significativamente menor en comparacion con el grupo control (8.0 mm vs. 9.5 mm,
p = 0.001), esta relacion se mantuvo estadisticamente significativa posterior al
analisis del modelo de regresion de factores asociados, donde se corrobord que un
DAP mayor disminuye notablemente el riesgo de SDR (OR 0.14, 95 % IC 0.06 -
0.326, p = 0.001). Si bien no se ha evaluado la relacion del DAP con el SDR en la
literatura, si se sabe que a mayor edad gestacional menor riesgo de SDR por lo que
el hecho de un DAP mayor en el grupo control cuya edad gestacional fue de 38.2
SDG concuerda con lo reportado en la literatura donde los fetos de esta edad
gestacional han reportado un DAP promedio de 9.11 mm (£ 0.39), asi mismo los
fetos < 35 SDG tienen un DAP promedio de 7.99 mm (+ 0.32) (49) manteniendo
dicha concordancia entre la literatura y lo reportado en este estudio.

En nuestro grupo de investigacion estudios realizados en gestantes mexicanas, los
fetos de = 34 SDG tienen un DAP promedio 9.04 mm, por lo que se estableci6 este
valor como punto de corte para su asociacidon con el riesgo de SDR y se encontro
que un DAP fetal = 9.04 mm es un factor protector, con una disminucion de hasta
57 % en el riesgo de presentar SDR (OR 0.043, 95 % I1C: 0.018 - 0.106, p = < 0.001)
Por otro lado aquellos fetos con un DAP fetal en la evaluacion ecografica previa al
nacimiento < 9.04 tienen un riesgo significativamente mayor de presentar SDR
como resultado perinatal adverso (OR 23.23, 95 % IC: 9.45 - 57.09, p = < 0.001).
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La medicion ecografica del DAP fetal < 9.04 mm (prueba positiva) y DAP fetal = 9.04
mm (prueba negativa) predice SDR con una sensibilidad del 86.7 %, especificidad
del 77.5 %, VPN del 93.4 %, VPP 62.1% y likelihood ratio negativo 0.17, con buena
utilidad lo que la convierte en una herramienta util como prueba de tamizaje para el
riesgo de SDR.

Hasta donde tenemos conocimiento este es el primer estudio en reportar la
asociacion existente entre el DAP fetal y el riesgo de SDR, considerando nuestros
resultados obtenidos el DAP puede considerarse una herramienta alternativa a los
meétodos invasivos de evaluacion de madurez pulmonar fetal que se utilizan en el
dia a dia en la practica clinica y abre la posibilidad a nuevos estudios que exploren
la reproducibilidad de dicho valor en diferentes equipos ultrasonograficos asi como
el adiestramiento del personal involucrado en la atencion de la pacientes obstétrica
con la finalidad de corroborar su utilidad como factor predictor y expandir su uso a
todos los niveles posibles de atencion contribuyendo asi en la toma de decisiones y

estrategias .
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Conclusiones

Un DAP fetal < 9.04 mm se asocia con un riesgo significativamente mayor de
presentar SDR al nacimiento (OR 23.23, 95 % IC: 9.45 - 57.09, p = < 0.001),
mientras que un DAP = 9.04 mm es un factor protector disminuyendo hasta
en un 53 % la probabilidad de presentar dicho desenlace perinatal adverso.
Ademas, el DAP como predictor de riesgo de SDR, demostré un buen
rendimiento como prueba diagndstica (sensibilidad del 86.7%, especificidad
del 77.5 %, VPN del 93.4 %, VPP 62.1% y LR negativo 0.17), lo cual permite
que sea considerado como una herramienta alternativa para la valoracion del
grado de madurez pulmonar fetal al ser una prueba no invasiva, que evita los
riesgos asociados con la amniocentesis y que ademas es una prueba
reproducible, de bajo costo y con resultados practicamente inmediatos.

El parto pretérmino es una de las principales complicaciones obstétricas en
nuestro pais, su importancia radica su elevada asociacion con mortalidad
perinatal esencialmente secundaria a SDR. Por lo que se ha convertido en
prioridad la evaluacion de la madurez pulmonar fetal para la administraciéon
oportuna de inductores de madurez pulmonar fetal, con base en este
escenario este estudio comprobé que a menor diametro de la arteria
pulmonar fetal mayor es el riesgo de presentar SDR.
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Anexos
Anexo 1: Carta de consentimiento informado

Nombre del estudio: Evaluacion del valor pronodstico del diametro e indices Doppler TA/TE y TA/TD del tronco de la arteria pulmonar
fetal para presentar sindrome de dificultad respiratoria neonatal.

Patrocinador externo: No aplica.

Lugar y Fecha:
Numero de registro: ~ R-2021-3606-044 .

Justificacién y objetivo del estudio: Se le estd invitando a participar en un estudio de investigacion que se llevara a cabo en la Unidad de
Investigacion Médica en Medicina Reproductiva y en la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Gineco Obstetricia No.4 Luis
Castelazo Ayala del Instituto Mexicano del Seguro Social. Dada la probabilidad del nacimiento prematuro de su bebé, a usted se le ha
indicado la realizacion de una puncion de su abdomen para llegar al tero y obtener 10 mL del liquido (2 cucharaditas) que rodea y protege
a su bebé durante el embarazo, llamado liquido amniético. El procedimiento para obtener liquido amniodtico se llama amniocentesis y se le
ha solicitado como parte de la evaluacion médica que usted requiere en este hospital para conocer el estado de los pulmones de su bebé.
Por otro lado, la realizacion de un ultrasonido de uno de los vasos del corazon de su bebé, llamado arteria pulmonar, es un procedimiento
que no requiere punciones y que también pudiera ser 1til para conocer el estado de los pulmones de su bebé. El objetivo de este estudio es
medir mediante ultrasonido el tamailo y la cantidad de sangre de la arteria pulmonar de su bebé para compararlo con los resultados del
analisis de liquido amniético, y determinar si las mediciones de ultrasonido pudieran ser utilizadas como pruebas del estado de los pulmones
y evitar asi las punciones. También creemos que la evaluacién por USG puede ayudarnos a identificar bebés que estan en riesgo de presentar
dificultad respiratoria al nacer. Usted ha sido invitada a participar en este estudio y al igual que usted, otras pacientes embarazadas seran
invitadas a participar en esta investigacion. Su participacion es voluntaria. Se le invita a leer la informacion de este documento y a realizar
las preguntas que desee antes de tomar una decision:

Procedimientos: Si usted acepta participar en este estudio se realizard la medicion mediante ultrasonido de la arteria pulmonar fetal
ademas del procedimiento para la obtencion de liquido amnidtico que le solicito su médico tratante. Posterior al nacimiento, revisaremos
el expediente de su bebé.

Posibles riesgos y molestias: Los explicados por su médico tratante para la realizacion del procedimiento para obtener liquido amniético.
En cuanto a los riesgos que implica este proyecto de investigacion, ninguno aparente.

Posibles beneficios que recibird al participar en el estudio: No recibira dinero o pago por su participacion en esta investigacion, ni le
causard gastos. Su participacion en el estudio tendra beneficios en el futuro, ya que determinaremos si las mediciones por ultrasonido de
la arteria pulmonar de fetos pueden ser utilizada para conocer el estado de los pulmones fetales.

Informacion sobre resultados y alternativas de tratamiento: Los resultados seran integrados en una base de datos y no tendrdan uso
clinico.

Participacion o retiro: Su participacion en esta investigacion es voluntaria. Usted puede decidir libremente si participa o no en esta
investigacion, ya que la atencion médica y el tratamiento que amerite seran los mismos independientemente de su decision y estaran de
acuerdo con los procedimientos establecidos en el IMSS. Si usted inicialmente decide participar en esta investigacion y posteriormente
cambia de opinion y quiere retirar su autorizacion, puede hacerlo sin ningiin problema y en cualquier momento. Si usted no decide
participar en este estudio, no se le realizard el ultrasonido para medir la arteria pulmonar fetal y unicamente se le realizard el
procedimiento para la obtencion de liquido amnidtico que indicé su médico, siempre y cuando usted lo autorice.

Privacidad y confidencialidad: La informacion que se obtenga de esta investigacion es estrictamente confidencial. Sus datos personales
serdn guardados de forma confidencial. Los médicos del Servicio de Ecocardiografia y Medicina Materno Fetal de la UMAE Hospital de
Gineco Obstetricia No. 4 sabrdn que usted esta participando en este estudio. Los resultados finales de esta investigacion serdn presentados
en conferencias, congresos o articulos cientificos, sin embargo, su identidad sera protegida, ya que solo se presentardn resultados globales
de todas las participantes en este estudio. En la base de datos que contendra los resultados, su nombre sera abreviado y vinculado a un
numero de folio. Las bases de datos seran guardadas en equipos de computo a los cuales se tiene acceso mediante una contrasenia. Toda
su informacion serd destruida cinco afios después de concluir el estudio.

En caso de coleccion de material biologico: NO aplica.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes: NO aplica

Beneficios al término del estudio: Posible uso en un futuro de las mediciones por ultrasonido de la arteria pulmonar fetal como un método
para conocer el estado de los pulmones fetales y para identificar bebés en riesgo de dificultad respiratoria al nacer.

En caso de dudas o aclaraciones podra comunicarse con los investigadores: Dra. Eunice Lopez Muiioz, Médico Especialista en Genética,
Investigador de tiempo completo y Dra. Flor de Durazno Casillas Nufiez, Médico Especialista en Medicina Materno Fetal; ambas adscritas
a la UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No.4 "Luis Castelazo Ayala", IMSS. Avenida Rio Magdalena 289, Col. Tizapan San Angel.
Alcaldia Alvaro Obregén. Ciudad de México. CP 01090. Teléfono: 55 55506422, Extension 28003 y 28039. Correo electronico:
astridkaryme2001@yahoo.com.mx, dracasillas! [ (@gmail.com

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante de esta investigacion podrd dirigirse a: Comision de Etica de la
Comision Nacional de Investigacion Cientifica del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330, 4to piso, Bloque B de la Unidad de Congresos, Centro
Meédico Nacional Siglo XXI, IMSS. Colonia Doctores, Ciudad de México, CP 06720. Teléfono 55 56276900, Extension 21230. Correo
electronico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma de la paciente Nombre y firma de quien obtiene el
consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacion y firma Nombre, direccion, relacion y firma
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Carta de consentimiento informado para participacion en

protocolos de investigacién en salud
(adultos)

Lugar y fecha
No. de registro institucional

Titulo del protocolo:
Evaluacién del riesgo de presentar sindrome de dificultad respiratoria neonatal
en funcion del diametro del tronco de la arteria pulmonar fetal.

Justificacion y objetivo de la investigacion:
Se le esta invitando a participar en un estudio de investigacion que se llevara a cabo en
la Unidad de Investigacion Médica en Medicina Reproductiva y en la Unidad Médica de
Alta Especialidad Hospital de Gineco Obstetricia No.4 “Luis Castelazo Ayala" del Instituto
Mexicano del Seguro Social. En algunas ocasiones a las mujeres embarazadas se les
realiza una puncion del abdomen para llegar al Utero y obtener una muestra del liquido
que rodea y protege a su bebé, llamado liquido amnidtico. El procedimiento para obtener
liquido amniédtico se llama amniocentesis y se solicita como parte de la evaluacién médica
que se requiere para conocer el estado de los pulmones del bebé. Por otro lado, la
realizaciéon de un ultrasonido de uno de los vasos del corazon de su bebé, llamado arteria
pulmonar, es un procedimiento que no requiere punciones y que también pudiera ser util
para conocer el estado de los pulmones del bebé. El objetivo de este estudio es medir
mediante ultrasonido el tamafo de la arteria pulmonar de su bebé para determinar si las
mediciones de ultrasonido pueden ser utilizadas para conocer el estado de los pulmones
de su bebé y saber si pudiera presentar dificultad respiratoria al nacer, evitando asi las
punciones para obtener liquido amniotico. Usted ha sido invitada a participar en este
estudio y al igual que usted, otras pacientes embarazadas seran invitadas a participar en
esta investigacion. Su participacion es voluntaria. Se le invita a leer la informacion de este
documento y a realizar las preguntas que desee antes de tomar una decision.
Procedimientos y duracion de la investigacion:
Si usted acepta participar en este estudio se realizara la medicién mediante ultrasonido de
la arteria pulmonar fetal. Posterior al nacimiento, revisaremos el expediente de su bebé
para saber si presenté o no dificultad respiratoria al nacer.
Riesgos y molestias:
Ninguno aparente.
Beneficios que recibira al participar en la investigacion:
No recibira dinero o pago por su participacion en esta investigacion, ni le causara gastos.
Su participacion en el estudio tendra beneficios en el futuro, ya que determinaremos si las
mediciones por ultrasonido de la arteria pulmonar de fetos pueden ser utilizada para
conocer el estado de los pulmones fetales sin necesidad de puncionar el abdomen de la
mama.
Informacion sobre resultados y alternativas de tratamiento:
Los resultados seran integrados en una base de datos y no tendran uso clinico.
Participacion o retiro:
Su participacion en esta investigacion es voluntaria. Usted puede decidir libremente si
participa o no en esta investigacion, ya que la atencion médica y el tratamiento que amerite
seran los mismos independientemente de su decision y estaran de acuerdo con los
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procedimientos establecidos en el IMSS. Si usted inicialmente decide participar en esta
investigacion y posteriormente cambia de opinion y quiere retirar su autorizacion, puede
hacerlo sin ningun problema y en cualquier momento. Si usted no decide participar en este
estudio, no se le realizara el ultrasonido para medir la arteria pulmonar fetal.
Privacidad y confidencialidad:

La informacion que se obtenga de esta investigacion es estrictamente confidencial. Sus
datos personales seran guardados de forma confidencial. Los médicos del Servicio de
Ecocardiografia y Medicina Materno Fetal de la

UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 sabran que usted esta participando en este
estudio. Los resultados finales de esta investigacion seran presentados en conferencias,
congresos o articulos cientificos, sin embargo, su identidad sera protegida, ya que sélo se
presentaran resultados globales de todas las participantes en este estudio. En la base de
datos que contendra los resultados vinculados a un numero de folio. Las bases de dato
seran guardadas en equipos de computo a los cuales se tiene acceso mediante una
contrasefa. Toda su informacion sera destruida cinco afios después de concluir el estudio.
En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con la investigacion podra dirigirse
a:

Investigadora o Investigador Responsable:

Dra. en C. Eunice Lopez Mufioz

Teléfono y horario: 55 55506060, Extension 28003 y 28039, Lunes a Viernes de 7:00 a
15:00 h.

Investigador colaborador principal:

M.E Flor de Durazno Casillas Nufez

Teléfono y horario: 55 55506060, Extension 28003 y 28039, Lunes a Viernes de 7:00 a
15:00 h.

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a:
Comision de Etica de la Comision Nacional de Investigacion Cientifica del IMSS: Avenida
Cuauhtémoc 330, 4to piso, Bloque B de la Unidad de Congresos, Centro Médico Nacional
Siglo XXI, IMSS. Colonia Doctores, Ciudad de México, CP 06720. Teléfono 55 56276900,
Extensién 21230. Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Declaracion de consentimiento:

Acepto participar y que se tomen los datos o0 muestras solo para este estudio
Acepto participar y que se tomen los datos o muestras para este estudio y/o
estudios futuros

Se conservaran los datos o muestras hasta por _5 _afios tras lo cual se destruiran.

Nombre y firma del participante Nombre y firma de quien obtiene el
consentimiento

Nombre y firma del testigo 1 Nombre y firma del testigo 2
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Anexo 2: Definicion de las variables descriptoras

Descriptoras

Variable Definicion conceptual Definicion operacional Escala de Indicador
medicion
Edad materna Tiempo que ha vivido una | Tiempo que ha vivido la | Cuantitativa Anos cumplidos
persona u otro ser vivo | mujer embarazada desde su | discreta
contando desde su | nacimiento hasta la inclusion
nacimiento (Oxford | en el estudio.
Languages).
Peso materno | Fuerza con que la Tierra | Fuerza con que la Tierra | Cuantitativa Kilogramos
pregestacional atrae a un cuerpo, por | atrae ala mujer embarazada, | continua
accion de la gravedad | por accidon de la gravedad,
(Oxford Languages). obtenido mediante bascula
previo al embarazo,
expresado en kilogramos y
registrado en el expediente
clinico.
Peso materno | Fuerza con que la Tierra | Fuerza con que la Tierra | Cuantitativa Kilogramos
actual atrae a un cuerpo, por | atrae ala mujer embarazada, | continua
accion de la gravedad | por accidon de la gravedad,
(Oxford Languages). obtenido al momento de la
inclusién en el estudio y
expresado en kilogramos.
Talla materna Altura de una persona | Altura de una persona desde | Cuantitativa Metros
desde los pies a la cabeza | los pies a la cabeza, medida | continua
(Oxford Languages). con estadidometro, expresada
en metros, registrada en el
expediente clinico o medida
al momento de la inclusion
en el estudio.
indice de masa | Peso de una persona en | Peso de la mujer previo al | Cuantitativa Kg/m?
corporal kilogramos dividido por el | embarazo, expresado en | continua,

pregestacional
(IMC)

cuadrado de la estatura en
metros. Es un método de
evaluacion para la

categoria del peso (Centers

kilogramos dividido por el
cuadrado de la estatura

expresada en metros vy

después se

ordinalizo

Insuficiente: < 18.5

Normopeso: 18.5 - 24.9
Sobrepeso Grado I: 25 -

26.9
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for Disease Control and

Prevention).

reportado en el expediente

clinico.

Sobrepeso  Grado
(preobesidad): 27 - 29.9

Obesidad Tipo I: 30 - 34.9
Obesidad Tipo Il: 35-39.9

Obesidad
(morbida): 40 - 49.9
Obesidad
(extrema): > 50

Tipo

Tipo

v

Ganancia
ponderal

gestacional

Ganancia de peso de la
mujer durante el embarazo
basada en el indice de
masa corporal

pregestacional (70).

Diferencia de peso al
momento del estudio menos

el peso previo al embarazo.

Cuantitativa

continua

Kilogramos

Gestas

Numero de veces que una
mujer esta o ha estado en
gravidez o embarazada

(mhmedical.com).

Reporte en el expediente
clinico del nimero de veces
que una mujer estd o ha
estado en gravidez o
embarazada al momento de

su inclusion en el estudio.

Cuantitativa

discreta

Numero de embarazos

Partos

Proceso por el que la mujer
expulsa el feto y la placenta
al final de la gestacion

(Oxford Languages).

Reporte en el expediente
clinico del numero de
procesos por el que la mujer
expulso el feto y la placenta
al final de la gestacion,
previo a su inclusion en el

estudio.

Cuantitativa

discreta

Numero de partos

Cesareas

Operaciéon quirargica que
consiste en extraer el feto
del vientre de la madre
mediante una incisién en la
pared abdominal y uterina 'y
(Oxford

evitar el parto

Languages).

Reporte en el expediente

clinico del numero de
operaciones quirurgicas que
consisten en extraer el feto
del vientre de la madre
mediante una incisién en la
pared abdominal y uterina,
que se han realizado en la
mujer al momento del

estudio.

Cuantitativa

discreta

Numero de cesareas
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Abortos Interrupcion  voluntaria o | Reporte en el expediente | Cuantitativa Numero de abortos
involuntaria del embarazo | clinico del numero de | discreta
antes de que el embrién o el | interrupciones voluntarias o
feto estén en condiciones | involuntarias del embarazo
de vivir fuera del vientre | antes de que el embrién o el
materno, es decir, antes de | feto estén en condiciones de
la vigésima semana, | vivir fuera del vientre
contando desde el primer | materno, es decir, antes de
dia de la ultima | la vigésima semana,
menstruacion normal | contando desde el primer dia
(Oxford Languages, OMS). | de la ultima menstruacion
normal, que ha presentado
una mujer al momento de su
inclusién en el estudio.
Fecha de ultima | Fecha en la cual se | Reporte en el expediente | Cualitativa Dia / Mes / Aho
menstruacion presentd el primer dia de la | clinico de la fecha en la cual | nominal
(FUM) ultima menstruacion | se presento el primer dia de
(datadictionary.nhs.uk). la ultima menstruacion.
Edad Numero de semanas y dias | Reporte en el expediente | Cuantitativa Semanas y dias de
gestacional entre el primer dia del | clinico del numero de | discreta Gestacion
ultimo periodo menstrual | semanas y dias entre el
normal de la madre y la | primer dia del ultimo periodo
fecha de evaluacion clinica | menstrual normal de la mujer
o del parto (Manual MSD). | y la fecha de inclusion en el
estudio.
Edad Estimacion mas precisa de | Estimacion mas precisa de la | Cuantitativa Semanas y dias de
gestacional la edad gestacional | edad gestacional (semanasy | discreta gestacion
corregida (semanas y dias) a partirde | dias) al momento de la

la edad gestacional
calculada por ultrasonido
obstétrico realizado en el
primer o segundo trimestre
del embarazo (Manual

MSD).

inclusién de la mujer en el

estudio, a partir de la edad

gestacional calculada por
ultrasonido obstétrico
realizado en el primer o

segundo trimestre del
embarazo y reportado en el

expediente clinico.
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Tabaquismo

Intoxicacion aguda o
cronica producida por el
consumo abusivo de tabaco

(Oxford Languages).

Reporte en el expediente
clinico de intoxicacion aguda
0 cronica producida por el
consumo abusivo de tabaco
en cualquiera de sus
presentaciones previo y/o

durante el embarazo.

Cualitativa

dicotdmica

0=No
1=Si

Diabetes
mellitus (DM)

Enfermedad que se

presenta cuando el
pancreas no secreta
suficiente insulina o cuando
el organismo no utiliza
eficazmente la insulina que
produce (OMS / OPS) y se
caracteriza por glucemia en
ayuno de por lo menos 8 h
> 126 mg/dL, glucemia =
200 mg/dL después de 2 h
durante

una curva de

tolerancia a la glucosa,
hemoglobina AC126.5% o
sintomas  clasicos de
hiperglicemia o  crisis
hiperglucémica con glucosa
en plasma al azar = 200
mg/dL (ADA, 2023

[diabetesjournals.org]).

Reporte en el expediente
clinico de glucemia en ayuno
de por lo menos 8 h > 126
mg/dL, 200

mg/dL después de 2 h

glucemia =

durante una curva de

tolerancia a la glucosa,
hemoglobina AC1 26.5 % o
sintomas clasicos de
hiperglicemia o] crisis
hiperglucémica con glucosa
en plasma al azar = 200

mg/dL.

Cualitativa

dicotdmica

0=No
1=Si

Tipo
Diabetes

mellitus

de

Clasificacion de diabetes
mellitus de acuerdo con su
etiologia o momento de
diagnéstico. Tipo 1
(destruccion autoinmune de
células B pancreaticas,
deficiencia de insulina).

Tipo 2 (pérdida progresiva
de la secrecion adecuada

de insulina por las células 3

Reporte en el expediente
clinico de la clasificacion de
diabetes mellitus de acuerdo
con su etiologia o0 momento

del diagnéstico.

Cualitativa

Nominal

1 =DM tipo 1
2 = DM tipo 2

3 =

MODY

Otro, por ejemplo,

4 = Diabetes gestacional
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pancreaticas en un

contexto de resistencia a la

insulina y sindrome
metabolico).

Tipos especificos de
diabetes debidos a otras
causas, tales como
sindromes  monogénicos,
fibrosis quistica,
pancreatitis, etc.).

Diabetes mellitus
gestacional (diabetes

diagnosticada en el
segundo o tercer trimestre
del embarazo, sin datos de
diabetes previo a la

(ADA, 2023

[diabetesjournals.org]).

gestacion)

Tiempo de | Periodo de tiempo ya sea | Tiempo transcurrido desde el | Cuantitativa Afos o0 meses
diagnodstico de | largo o corto, durante el | momento del diagndstico | discreta
diabetes cual se hace algo o sucede | confirmatorio de diabetes
mellitus algo. Lo que se mide en | mellitus antes de |la
pregestacional minutos, horas, dias, etc | gestacién, expresado en
(Oxford Languages). afos 0 meses.
Semanas de | Numero de semanas y dias | Reporte en el expediente | Cuantitativa Semanas de Gestacion
gestacion en | entre el primer dia del | clinico del numero de | Continua
que se efectuo | Ultimo periodo menstrual | semanas y dias entre el
el diagnéstico | normal de la madre y la | primer dia del dltimo periodo
de diabetes | fecha de diagnostico de | menstrual normal de la mujer
gestacional diabetes gestacional | y la fecha de diagnéstico de
(Manual MSD). diabetes gestacional.
Prueba Estudio utilizado en la | Reporte en el expediente | Cualitativa 1 = Glucemia en ayuno
diagnéstica practica clinica para | clinico del tipo de prueba | nominal 2 = Glucemia al azar

utilizada

identificar con alta precision
la enfermedad de un

paciente en particular y asi

diagnostica  utilizada para
establecer el diagnéstico de
diabetes mellitus antes o

durante el embarazo.

3 = Prueba de tamiz con
carga de 50g de glucosa
4 = Curva de tolerancia a Ig

glucosa con 100 gramos
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proporcionar un tratamiento

temprano y adecuado (71).

5 = Curva de tolerancia a Ig

glucosa con 75 gramos

Glucosa en

ayuno

Medicion de la glucemia
después de un ayuno de
entre 8 y 12 horas (Manual
MSD).

Reporte en el expediente
clinico de los niveles de
glucosa en sangre tras haber
transcurrido de 8 a 12 horas
desde la ultima ingesta de
alimentos, durante la
gestacion y en la fecha mas
reciente al momento del

estudio.

Cuantitativa

continua

mg/dL

Glucosa

postprandial

Medicion de la glucemia
una a dos horas después
del comienzo de la ingesta
de alimentos
MSD).

(Manual

Reporte en el expediente

clinico de los niveles de
glucosa en sangre central
una a dos horas posteriores
a la ingesta de alimentos, en
la gestacion y en la fecha
mas reciente al momento del

estudio.

Cuantitativa

continua

mg/dL

Edad
gestacional de
medicion de
glucosa

posprandial

Numero de semanas y dias
dia del

ultimo periodo menstrual

entre el primer
normal de la madre y la
fecha de evaluacion de la
glucosa posprandial

(Manual MSD).

Reporte en el expediente
clinico del numero de
semanas y dias al momento
de la medicion de los niveles
de glucosa posprandial en la
reciente al

fecha mas

momento del estudio

Cuantitativa

continua

Semanas de gestacion

Hemoglobina

glucosilada

Forma de hemoglobina que
se une quimicamente a un
azucar y aumenta junto con
la glucosa en sangre; se ha
confirmado su relacién con
el nivel promedio de
glucosa en los ultimos 3

meses (Manual MSD).

Reporte en el expediente
clinico del nivel promedio de
hemoglobina quimicamente
ligada a la glucosa, en la
gestacion y en la fecha mas
reciente al momento del

estudio.

Cuantitativa

discreta

Porcentaje

Edad
gestacional de

medicion de

Numero de semanas y dias
dia del

ultimo periodo menstrual

entre el primer

Reporte en el expediente
clinico del numero de

semanas y dias al momento

Cuantitativa

continua

Semanas de gestacion
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hemoglobina

glucosilada

normal de la madre y la
fecha de evaluacion
medicién de la hemoglobina

glucosilada (Manual MSD).

de la medicion de la
hemoglobina glucosilada en
la fecha mas reciente al

momento del estudio.

Tratamiento

Algo que se hace para curar

Reporte en el expediente

Cualitativa

1 = Dieta (Kcal)

actual para | una enfermedad o lesion, o | clinico del conjunto de | nominal 2 = Hipoglucemiante oral
diabetes para ayudar a alguien con | medidas  higiénicas y/o (Metformina)
mellitus diabetes mellitus (Oxford | farmacolégicos que se 3 = Insulina NPH
Languages). implementaron al momento 4 = Insulina NPH +
de la inclusion en el estudio, insulina de accién rapida
con la finalidad de lograr una 5 = Ofra insulina
ganancia de peso adecuada, (Glargina)
mantener el control
glucémico y evitar la
cetonuria y episodios de
hipoglucemia en las
pacientes con diabetes
mellitus.
Presencia de | Se define como presencia | Reporte en el expediente | Cualitativa 0=No
desorden de una PA sistdlica (PAS) = | clinico de la presencia de | dicotomica 1=Si
hipertensivo 140 mm Hg y/o PA | elevacion de la tension
diastélica 2 90 mm Hg, con | arterial (PA sistdlica = 140
base en un promedio de al | mmHg y/o PA diastolica = 90
menos dos mediciones (72) | mmHg) que se presenta
antes o durante el embarazo.
Tipo de | Clasificacion del estado | Reporte en el expediente | Cualitativa 1=Hipertensién croénica
desorden hipertensivo de acuerdo | clinico de la clasificacion del | nominal 2=Hipertensién

hipertensivo

con su etiologia 0 momento
del diagnéstico.
Hipertension cronica
(hipertension detectada
antes del embarazo o antes
de las 20 semanas de
gestacion).

Hipertension  gestacional
(hipertension que surge de

novo a las = 20 semanas de

estado  hipertensivo  de
acuerdo con su el momento
del diagnéstico y las
caracteristicas clinicas

presentes.

gestacional
3=Preeclampsia

4= Hipertension cronica
con preeclampsia

sobreagregada

84




gestacion en ausencia de
proteinuria u otros
hallazgos que sugieran
preeclampsia).
Preeclampsia (es la
hipertension  gestacional
acompafiada de una o mas
de las siguientes
condiciones de inicio nuevo
a las 2 20 semanas de
gestacion:

1. Proteinuria, 2. Otras
disfunciones de ¢6rganos
terminales maternos, que
incluyen: « Complicaciones
neurologicas (p. ej.,
eclampsia, estado mental
alterado, ceguera,
accidente cerebrovascular,
clonus, dolores de cabeza
intensos o0  escotomas
visuales persistentes),
Edema pulmonar, .
Complicaciones
hematologicas  (p. €],
recuento de plaquetas <
150 000/pL, DIC,
hemolisis), ¢ Lesién renal
aguda (como creatinina = 1
mg/dL), <+ Compromiso
hepético (p. ej.,
transaminasas  elevadas
como ALT o AST > 40 UI/L)
con o sin dolor abdominal
epigastrico o en el
cuadrante superior

derecho) y 3. Disfuncion
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uteroplacentaria (p. ej.,
desprendimiento de
placenta, desequilibrio
angiogeénico, restriccion del
crecimiento fetal, analisis
anormal de la forma de
onda Doppler de la arteria
umbilical o muerte fetal
intrauterina).

Preeclampsia superpuesta

a hipertension  cronica:
Entre mujeres con
hipertension cronica,
desarrollo de nueva
proteinuria, otra(s)

disfuncion(es) de o6rganos
maternos o evidencia de
disfuncién uteroplacentaria
(como se indico

anteriormente) (72).

Otras patologias | El estado de estar fisica o | Reporte en el expediente | Cualitativa 1= Colestasis
asociadas mentalmente enfermo | clinico de cualquier otra | nominal intrahepatica del
durante la gestacion | enfermedad que se haya embarazo
(Oxford Languages). presentado o se presente en 2 = Lupus
la paciente embarazada al 3 = Restriccion del
momento del estudio. crecimiento fetal
4 = Hipotiroidismo
5 = Ruptura prematura de
membranas
6 = Otra (especificar)
Antecedente de | Evaluacion prenatal del | Reporte en el expediente | Cualitativa 1 = Primer trimestre
evaluacion crecimiento y de la | clinico del procedimiento | Nominal 2 = Segundo trimestre

ultrasonografica

obstétrica

anatomia fetal, provee
resultados diagndsticos que
a menudo facilitan el

manejo de los problemas

realizado en el primer,
segundo o tercer trimestre de
la gestacion, que incluya
evaluacion de la frecuencia

cardiaca fetal, grado de

3 =

trimestre

Primer y segundo

4 = Tercer trimestre
5 =

trimestre

Segundo vy tercer
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que surgen durante el | madurez placentaria, indice 6 = Primero, segundo y
embarazo (73). de liquido amnidtico y tercer trimestre
biometria fetal. 0 = Ninguno
indice de liquido | Estimacion ultrasonografica | Reporte en el expediente | Cuantitativa indice numérico en cm
amniético no invasiva del liquido | clinico o cuantificaciéon en el | continua,
amniodtico que se mide | momento de la inclusion en | después se |1 =  Oligohidramnios
evaluando la cantidad de | el estudio de la cantidad de | ordinaliz6 grave: <2cm
liquido amnidtico de cuatro | liquido amnidtico existente 2 = Oligohidramnios: < 5
cuadrantes (73). mediante un ultrasonido cm
obstétrico, dividiendo el 3 = Limite inferior de la
abdomen materno en cuatro normalidad: 4 - 8 cm
cuadrantes trazando una 4 = Normal: 8 - 18 cm
linea imaginaria vertical vy 5 = Limite superior de la
otra horizontal a nivel de la normalidad:19 - 25
cicatriz umbilical. en cada 6 = Polihidramnios: > 25
cuadrante se visualiza el sitio cm
en el que se concentra la 7 = Polihidramnios grave:
mayor cantidad de liquido >32cm
amniético.
Diametro Distancia comprendida | Reporte en el expediente | Cuantitativa Milimetros / Semanas de
biparietal entre el limite externo | clinico o en el momento dela | continua gestacion
proximal y el interno distal | inclusion en el estudio del
del craneo que se efectua | parametro ecografico para la
en un corte transversal a | medicion del tamafo de la
nivel del talamo donde se | cabeza fetal en un corte
observan también el cavum | transtalamico. Los calipers
del septum y el fax cerebri | se colocan en el borde
(73). externo a borde interno en la
parte mas ancha del craneo.
Circunferencia Corresponde al contorno | Reporte en el expediente | Cuantitativa Milimetros / Semanas de
cefalica externo del craneo, se toma | clinico o en el momento de la | continua gestacion

en cortes ecograficos

axiales a través de los
talamos y del cavum del

septum pellucidum (73).

inclusion en el estudio del
parametro ecografico para la
medicién del tamafio de la
cabeza fetal en un corte

transtalamico, se puede

medir directamente
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mediante la colocacion de la
elipse alrededor del borde
externo de los ecos del

hueso del craneo.

Circunferencia Longitud de la superficie | Reporte en el expediente | Cuantitativa Milimetros / Semanas de
abdominal externa de la linea de la piel | clinico o en el momento de la | continua gestacion
en un corte transversal del | inclusion en el estudio del
abdomen fetal, en el cual se | parametro ecografico para la
visualice la vena umbilical | medicion del tamafo del
al nivel del seno portal; la | abdomen fetal en un corte
camara gastrica y sin | transversal (tan circular
visualizar los rifiones (73). | como sea posible), donde se
observe la cabeza la vena
umbilical al nivel del seno
portal; la camara gastrica. Se
mide en la superficie externa
de la linea de la piel,
directamente con calipers en
elipse.
Longitud Longitud del eje mas largo | Reporte en el expediente | Cuantitativa Milimetros / Semanas de
femoral de la diafisis osificada del | clinico o cuantificacion en el | continua gestacion
fémur fetal (73). momento de la inclusion en
el estudio del eje mas largo
de la diafisis osificada del
fémur fetal. Cada caliper se
coloca en los extremos de la
diafisis osificada sin incluir la
epifisis femoral distal si es
visible.
Peso fetal | Resultado matematico | Reporte en el expediente | Cuantitativa Gramos
estimado por | proveniente de una | clinico o cuantificacién en el | continua, 1 = < P3: Restriccién de
ultrasonido ecuacion de regresion en la | momento de la inclusion en | después  se | crecimiento intrauterino
cual se incluyen aspectos | el estudio del peso estimado | ordinalizé 2 =>P3y < P10: Feto

biométricos fetales

obtenidos mediante un
ultrasonido obstétrico, vy

cuyo intervalo incluye el

mediante ultrasonido

obstétrico que
posteriormente se percentild

para los parametros locales

pequefio para la edad
gestacional
3 => P10 a < P90: Peso

fetal normal
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peso del feto en evaluacion
(74).

una
edad

poblacionales a
determinada

gestacional.

4 = > P90: Feto grande
para la edad gestacional
5 = > P97: Macrosomia

fetal

Grado
madurez

placentaria

de

Clasificacion de la madurez
placentaria en base a sus
caracteristicas ecograficas
propuesta por Grannum en
1979.

Grado I

ligeras ondulaciones, con

Placa corial con
ecogenicidades lineales,
con eje mayor paralelo a la
placa corial y la placa basal
permanece sin
modificaciones.

Grado II: Placa corial con
ondulaciones mas
marcadas, con aumento en
las ecogenicidades en la
sustancia placentaria vy
ecogenicidades lineales en
la placa basal
Grado Il

marcadamente

Placa corial
ondulada,
ecogenicidades de la
sustancia placentaria desde
la placa corial hasta la placa
basal dividiendo la
placenta. Aumento de las
ecogenicidades basales
tanto en tamafio como en
nuamero, asi como
presencia de

calcificaciones (75).

Reporte en el expediente
clinico o cuantificacion en el
momento de la inclusion en
el estudio del grado de
madurez placentaria segun

Grannum.

Cualitativa

ordinal

0=Grado 0
1=Grado |

2 = Grado Il
3 = Grado lll

Uso

inductores

de
de

Administracion de

corticoides prenatales para

Reporte en el expediente

clinico de la administracion

Cualitativa

dicotdmica

0=No
1=Si
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maduracion

pulmonar

acelerar las interacciones
complejas necesarias para
la maduraciéon pulmonar
estructural y bioquimica
que permitan la adaptacion
de los pulmones a la

respiracion del aire (76).

prenatal de corticoesteroides
para acelerar la madurez

pulmonar fetal.

Administracién a la madre Cualitativa 0 = Betametasona
de 2 dosis de dicotomica 1 = Dexametasona
betametasona de 12 mg por | Reporte en el expediente
via IM con 24 horas de | clinico de la administracion
intervalo o 4 dosis de | prenatal de dos dosis de 12
Esquema de
. dexametasona de 6 mg por | mg de betametasona cada
inductores de .
via IV o IM cada 12 h por lo | 24 horas o cuatro dosis de 6
madurez
menos 48 h antes del parto | mg de dexametasona cada
pulmonar ) i . )
para inducir la produccién | 12 horas intramuscular para
fetal de agente tensioactivo | acelerar la madurez
(surfactante) y reduce el | pulmonar fetal.
resgo de SDR o su
gravedad (Manual MSD).
Tiempo desde la | Un periodo de tiempo ya | Reporte en el expediente | Cuantitativa Horas
aplicacion del | sealargo o corto, durante el | clinico del nimero de horas | continua

inductor de
madurez
pulmonar fetal
hasta el
nacimiento

cual se aplica el inductor de
madurez pulmonar hasta el
nacimiento. Lo que se mide
en minutos, horas, dias,

etc. (Oxford Languages).

transcurridas desde la
aplicacion de la primera y de
la ultima dosis de
corticoesteroides hasta el

momento nacimiento
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Anexo 3: Evaluacion ultrasonografica del diametro de la arteria pulmonar
fetal

Se realiz6 una valoracién ultrasonografica con Equipo de ultrasonido (Voluson E6
General Electric Medical Systems, Milwaukee, WI) equipado con un transductor
convexo 3 - 5 MHz vy filtro ajustado a 50 MHz. La evaluacion ultrasonografica fue
realizada dentro de las 72 horas previas al nacimiento e incluyé: somatometria fetal,
medicion del liquido amnidtico, evaluacion placentaria y la medicién del DAP, con
los siguientes aspectos técnicos para la medicion de este ultimo parametro:
¢ I|dentificacion del vaso en modo 2D con una imagen preferentemente por
encima del corte de cuatro camaras (eje corto de la arteria pulmonar), en un
corte sagital del arco ductal o en un eje corto del ventriculo derecho.
e Eldiametro se medio en el medio del tronco de la arteria pulmonar fetal (entre
la valvula pulmonar y la bifurcacién de la arteria pulmonar).
e Los calipers se colocaron en el interior de ambas paredes del vaso (in to in)
e Se medio el diametro de la arteria pulmonar
e Se obtuvieron tres o mas cortes de similares caracteristicas para la medicion,
con una ampliacion adecuada, ocupando al menos tres cuartas partes de la

pantalla.

Medicidn del didmetro del tronco de la arteria pulmonar fetal

Primer corte Segundo corte Tercer corte
Imagen por arriba del corte apical En corte de cuatro camaras con el Corte del eje corto del ventriculo
de cuatro cdmaras (eje corto de septum horizontal y una rotacion de derecho
la arteria pulmonar) 902 (corte sagital del arco ductal)
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Figura 2. Evaluacion del DAP fetal

D58622-23-03-21-25 EG=35w2d 11.8cm /0.8/35Hz Tib 0.3 21.03.202 8:05:58PM
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Figura 3. Medicion del DAP en un feto de 28 SDG. DAP = 7.7 mm
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Figura 6. Medicion del DAP en un feto de 38.0 SDG. DAP = 10.9 mm
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Anexo 4: Hoja de recoleccion de datos
[ Instituto Mexicano del Seguro Social
E Unidad Médica de Alta Especialidad
I MSS Hospital de Ginecoobstetricia No. 4'Luis Castelazo Ayala”

“Evaluacion del riesgo de presentar sindrome de dificultad respiratoria neonatal en funcion

del didmetro del tronco de la arteria pulmonar fetal”

Lugar, fecha y hora:

Folio: Edad materna:

Peso previo: Peso actual: Talla: IMC actual:
Gesta: Parto: Cesarea: Aborto Otro:
Fecha de ultima regla . Confiable?

USG PREVIO Trimestre: Fecha: EG:

EDAD GESTACIONAL ACTUAL | Por FUM: Por USG:

TABAQUISMO Si ( ) No ( )
INTOLERANCIA A LOS CARBOHIDRATOS Si ( ) No ( )

DIABETESSi ( ) No ( ) SDG al diagnostico:
Gestacional Tipo 1 Tipo 2 MOBY
Criterio diagnoéstico CTGO () Glucosaenayuno ( )

Ultimo control de laboratorio Fecha:

Glucosa ayuno Glucosa postprandial HBAlc

Tx actual: Dieta () Metformina ( ) Insulina ()

Dosis:

TRASTORNO HIPERTENSIVO SDG al diagnostico:
Si () No ()
Cronica Gestacional HASC + PE PE
Tx Actual:

OTRAS PATOLOGIAS Si ( ) No ( )

. Cual?
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Tx actual:

ESQUEMA DE MADUREZ PULMONAR FETAL

# de dosis aplicadas: Dexametasona Betametasona
Fecha y hora de ler dosis: Fecha y hora de 2da dosis:
Fecha y hora de 3er dosis Fecha y hora de 4ta dosis:
EVALUACION ULTRASONOGRAFICA

DBP CcC CA

LF PFE / Percentil Placenta

ILA Pool mayor FP

DIAMETRO DEL TRONCO DE LA ARTERIA PULMONAR FETAL

ler medida: 2da medida: 3ra medida:

RESULTADOS PERINATALES

SINDROMDE DE DIFICULTAD RESPIRATORIA: Si ( ) No ( )

Via de nacimiento ~ Parto ( ) Cesarea ( )

Fecha y hora del nacimiento:

Peso: Sexo: Capurro:

Apgar: 1 minuto: 5 minutos:

Destino del RN: AC ( ) CunA () CunB ( ) UTIN ( )
UCIN ( )

Dias de estancia intrahospitalaria: Uso de surfactante: Si () No ( )

Otras complicaciones: Si () No ( )

. Cual?

Nombre de quién lleno la hoja de recoleccion:
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“LUIS CASTELAZO AYALA”

IMSS Declaracion de Autenticidad y No Plagio

Por el presente documento, yo Minerva Geovanna Guerrero Martinez alumno de
posgrado de la Especialidad en Medicina Materno Fetal en la Unidad Médica de Alta
Especialidad, Hospital de Gineco Obstetricia “Luis Castelazo Ayala”, del IMSS.

Informo que he elaborado el Trabajo de Investigacidon, tema de tesis denominado
“Evaluacion del riesgo de presentar sindrome de dificultad respiratoria neonatal en
funcién del diametro del tronco de la arteria pulmonar fetal”, y declaro que:

1) En este trabajo no existe plagio de ninguna naturaleza y es de caracter
original, siendo resultado de mi trabajo personal, el cual no he copiado de
otro trabajo de investigacion, ni utilizado ideas, formulas, ni citas completas
“strictu sensu”, asi como ilustraciones diversas, obtenidas de cualquier tesis,
obra, articulo, memoria, etc., (en version digital o impresa).

2) Asimismo, dejo constancia de que las citas de otros autores han sido
debidamente identificadas en el trabajo, por lo que no se ha asumido como
propias las ideas vertidas por terceros, ya sea de fuentes encontradas en
medios escritos como en Internet.

3) Asimismo, afirmo que soy responsable de todo su contenido y asumo, como
autor, las consecuencias ante cualquier falta, error u omisién de referencias
en el documento. Sé que este compromiso de autenticidad y no plagio puede
tener connotaciones éticas y legales.

Por ello, en caso de incumplimiento de esta declaracion, me someto a lo dispuesto
en la Normatividad que implique al programa.

Minerva Geovanna Guerrero Martinez
NOMBRE COMPLETO DEL RESIDENTE

Ciudad de México a 31 de julio de 2023
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CHRDENACION
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alud

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS

Dictamen de Aprobado

Comité Local de Investigacion en Salud 3606.
HOSPITAL DE GINECO OBSTETRICIA NUM. 4 LUIS CASTELAZO AYALA

Registro COFEPRIS 17 CI 09 010 024
Registro CONBIOETICA CONBIOETICA 09 CEI 026 2016121

FECHA Lunes, 22 de mayo de 2023
Dra. Eunice Lopez Muiioz
PRESENTE
Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacion con titulo Evaluaciéon del riesgo de presentar
sindrome de dificultad respiratoria neonatal en funcién del didmetro del tronco de la arteria pulmonar
fetal que someti6 a consideracion para evaluacidon de este Comité, de acuerdo con las recomendaciones de sus

integrantes y de los revisores, cumple con la calidad metodoldgica y los requerimientos de ética y de
investigacion, por lo que el dictamenes AP ROBAD O:

Numero de Registro Institucional

R-2023-3606-028

De acuerdo a la hormativa vigente, deberd presentar en junio de cada afio un informe de seguimiento técnico
acerca del desarrpllo del protocolo/a su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afio, por lo que en caso de ser

necesario, requerka solicitar la réaprobacion del Comité de Etica en Investigacién, al término de la vigencia del
mismo.

ATENTAMENTE

Dr. Oscar Moreno Alarez
Presidente del Comité L8cal de Investigacion en Salud No. 3606

Imprimir

IMSS

SECRIRIDAL Y SCHIDARIDAL SQCIA
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