MINIPROTOCOLO
OBSTETRICIA

AMENAZA DE PARTO PREMATURO



1. Definicién del problema:

El parto pretérmino es aquel que ocurre antes de la semana 37 de gestacion. La amenaza
de parto prematuro (APP) es el comienzo del trabajo de parto antes del término. Su
etiologia es compleja y multifactorial, pueden intervenir factores inflamatorios,
infecciosos, isquémicos, inmunoldgicos, mecanicos y hormonales.

La prematuridad es la causa mas frecuente de morbimortalidad perinatal. Es responsable
del 75% de las muertes neonatales no vinculadas a malformaciones congénitas. Las
principales complicaciones asociadas a la prematuridad son el sindrome de dificultad
respiratoria, hemorragia intraventricular, enterocolitis necrotizante, displasia
broncopulmonar, persistencia del ductus arterioso, retinopatia y sepsis. También existe
mayor riesgo de deficiencias neuroldgicas, como paralisis cerebral, ceguera, sordera o
disfuncion cognitiva.

La amenaza de parto prematuro es una de las mayores causas de hospitalizacion en la
mujer embarazada, y conlleva aumento de costes y riesgos derivados del ingreso. Se
estima que la mitad de las pacientes ingresadas por APP tienen partos a término, y en
aproximadamente un 30% de las dindamicas uterinas prematuras se produce cese
espontaneo de dicha dindmica. Por ello es necesario identificar correctamente a este
subgrupo de embarazadas y evitar actuaciones e ingresos innecesarios.

2. Ambito de aplicacién y poblacién diana

- Gestantes de 23+0 a 36+6 semanas de gestacién que acuden a urgencias por
sensacién de dindmica uterina.

- Sospecha de dindmica durante anamnesis (molestias similares a menstruacion,
dolor lumbar, sensacion de presion vaginal o perineal, secreciones con tincién
hematica...) y/o se objetiva dindmica durante el registro cardiotocografico inicial.

3. Plan de actuacién:
3. 1. Anamnesis:
Se investigaran factores de riesgo (anexo 1) clasificando a las pacientes en alto y bajo

riesgo. Se datard la gestacion, revisando ecografia de primer trimestre si es necesario.

3. 2. Exploracidén inicial:

— Toma de constantes: temperatura, tension arterial y pulso.



— Exploracion fisica: altura del fondo uterino, tono, irritabilidad uterina y estatica
fetal. Descartar otro origen del dolor (peritonismo, célico renal...).

— Espéculo: descartar amniorrea, metrorragias, prolapso de bolsa...

— Ecografia obstétrica bdasica: comprobar vitalidad fetal, nimero de fetos,
presentacion fetal, localizacidn placentaria e indice de liquido amnidtico (ILA).

— Ecografia transvaginal (si <34+6 semanas): se medird la longitud cervical de forma
estandarizada (anexo 2) evaluando la embudizacidon del cérvix (funnel), presencia
de agregados densos suspendidos en el liqguido amnidtico préximos al orificio
cervical interno (sludge) y descartando placenta o vasa previa.

— Tacto vaginal: si longitud cervical < 10 mm o > 35+ 0 semanas de gestacién se
valorarad la dilatacién, borramiento, posicidn y consistencia cervical.

— Test bioguimicos: si membranas integras, y ausencia de sangrado vaginal y de
fluidos seminales en ultimas 48 horas. Existen varios disponibles en el mercado:
fibronectina fetal (fFN), proteina 1 ligada al factor de crecimiento insulinico
(IGFBP-1) y a microglobulina 1 placentaria (PAMG-1). Se debe aplicar la torunda
en el fondo de saco vaginal posterior con ayuda de un espéculo evitando en lo
posible la manipulacion cervical previa (tactos, ecografias, lubricantes...) para
evitar reducir su valor predictivo.

3. 3. Algoritmo diagnéstico (anexo 3):

Se estima que mds del 90% de las pacientes que consultan por dindmica uterina no
precisan ingreso. Tras la evaluacidn inicial se ingresara a las pacientes con diagndstico de
APP, y aquellas que no cumplan criterios diagndsticos pasaran a observacion durante un
minimo de 2 horas. Se define APP como la presencia de dinamica uterina asociada a las
siguientes modificaciones cervicales:

— Longitud cervical < 25 mm en £31+6 semanas

— Longitud cervical < 15 mm de la semana 32 a la 34+6

— Dilatacién > 2 cm y borramiento > 80% en > 35+0 semanas

En gestaciones gemelares hay menos datos disponibles para determinar adecuados
puntos de corte de la longitud cervical®. Se recomienda realizar test de fibronectina si
longitud cervical entre 25 y 35mm. Si positivo, comenzar tratamiento. Si negativo vy
persisten contracciones regulares, aumentar el periodo de observacion hasta 4-6 horasy
alta si no se producen modificaciones cervicales?.

Tras decidir el ingreso con diagndéstico de APP o para observacién se realizaran las
siguientes pruebas complementarias:
— Analitica sanguinea con hemograma, coagulacion y bioquimica basica con PCR.
— Estudio basico de orina y urocultivo



Exudado vagino-rectal para despistaje del Streptococco grupo B (SGB) salvo que
se haya tomado en las cinco semanas previas>.

Exudados endocervicales y vaginales para deteccion de mycoplasma y
ureaplasma, en casos seleccionados con diagndstico de APP y sospecha clinica.
Ecografia obstétrica: biometrias, peso fetal estimado y estudio Doppler si bajo
peso para la edad gestacional (< percentil 15).

4. Algoritmo terapéutico:

Una vez decidido el ingreso se debe informar a la gestante de la probabilidad de parto

pretérmino dependiendo de la longitud cervical (anexo 4) y explicar la necesidad de

ingreso para monitorizacion y/o tratamiento.

4.1 Maduracion pulmonar:

Administrar corticoides para maduracion pulmonar en gestaciones Unicas o multiples con

diagnodstico de APP entre las 23+0 y 34+6 semanas de gestacion®.

Pauta: dexametasona 12 gramos via intramuscular en urgencias, una vez extraida
la analitica ya que aumenta los leucocitos un 30% en las primeras 24 h hasta los 3
dias leucocitosis. Posteriormente segunda dosis a las 24 horas.

Beneficios: disminuye la incidencia y gravedad del sindrome de dificultad
respiratoria, mejora la estabilidad circulatoria en los recién nacidos prematuros,
disminuyendo las tasas de hemorragia intraventricular, enterocolitis necrotizante,
ingresos en unidad de cuidados intensivos, infecciones sistémicas y de forma
global disminuye la mortalidad.

Contraindicaciones: cetoacidosis diabéticas, infecciones sistémicas graves,
malformacion fetal incompatible con la vida. El parto inminente en menos de una
hora seria una contraindicacién relativa.

Precauciones: extremar el control glucémico en pacientes diabéticas para evitar
cetoacidosis, incrementando 25% la insulina basal nocturna.

4.2 Neuroproteccion fetal:

Administrar sulfato de magnesio si riesgo de parto inminente (dilatacion 24 cm y dindmica

regular a pesar de tocolisis) en gestantes entre 23+0 y 31+6 semanas.

Pauta: dosis inicial de 4,5 g de sulfato de magnesio diluidos en 100 mL de suero
salino fisioldgico a pasar en 20-30 minutos por via intravenosa. Dosis de
mantenimiento de 15 g de sulfato de magnesio diluidos en un volumen de 600
mL a pasar a ritmo de 1 g/h hasta completar 24 h o hasta el parto.



— Beneficios: disminuye un 30% el riesgo de paralisis cerebral y de disfuncion
motora gruesa en un 40%. El nUmero de mujeres necesario a tratar para
beneficiar a un recién nacido (NNT) es de 63, por lo que debe ofrecerse”.

— Contraindicaciones: miastenia gravis, cardiopatia grave, insuficiencia respiratoria,
insuficiencia renal, alteraciones hidroelectroliticas (hipocalemia, hipocalcemia),
parto previsto en menos de 2 horas (dilatacion mayor a 8 cm) y fetos con
indicacién de limitacion del esfuerzo terapéutico.

— Precauciones: monitorizar el estado maternofetal cada 4 horas registrando la
frecuencia cardiaca y respiratoria, tension arterial, reflejos tendinosos, saturacién
de oxigeno y diuresis.

— Criterios para la retirada del fdrmaco: suspender si hipotensidn arterial materna
(disminucién de tensidn arterial diastdlica (TAD) >15 mmHg respecto a TAD basal),
frecuencia respiratoria inferior a 12 por minuto, reflejo patelar ausente y/o
diuresis < 100 ml en 4 horas.

4.3 Tocolisis

Se administrara en urgencias la dosis inicial del tocolitico de eleccion, segun el tipo de
paciente (ver a continuacion). Posteriormente se iniciara la pauta de mantenimiento tras
los resultados de la analitica en la que se descarte corioamnionitis. El objetivo de los
tocoliticos es la inhibicion de la dindmica uterina para completar la tanda de maduracion
pulmonar fetal® y/o la neuroprofilaxis y/o prolongar la gestacién en casos de APP
originados por patologia materna autolimitada (pielonefritis, cirugia abdominal...).

La terapia tocolitica se administrard durante un maximo de 48 horas, ya que la
administracion prolongada durante 7 dias no ha demostrado tener un claro efecto en la
reduccidon de las tasas de prematuridad ni de la morbimortalidad perinatal’®. No se
recomienda el uso rutinario de la hidratacién oral o intravenosa ya que no tiene efectos
tocoliticos, ni reduce la incidencia de parto pretérmino, por lo que no debe administrarse
salvo en casos de deshidratacion?®.

Farmacos que han demostrado utilidad Uteroinhibidora:

a) Nifedipino, solucién oral (Nife-par®)

— Bloqueante de los canales de calcio.

— Pauta: dosis inicial de 2 mL (10 mg) via oral, seguido de 1,5 mL (7,5 mg) cada 15
minutos si persiste la dindmica, hasta un maximo de 8 mL (40 mg) la primera hora.
Dosis de mantenimiento: 3 mL (15mg) cada 6-8 horas.

— Indicaciones: gestaciones Unicas, con normopeso (IMC £ 25) y edad < 35 afios.

— Contraindicaciones: patologia fetal y/o materna



b) Atosiban:

— Antagonista de los receptores de oxitocina

— Pauta: dosis inicial de 6,75 mg a pasar en 1 minuto por via intravenosa. Dosis de
mantenimiento de 300 pg/min, 3 horas. Posteriormente 100 pg/min, 45 horas.

— Indicaciones: gestaciones en las que se contraindica nifedipino (gestaciones
multiples, patologia materna y/o fetal, edad >35 afios...)

— Contraindicaciones: hipersensibilidad al atosiban.

c) Indometacina:

— Inhibidor de la sintesis de prostaglandinas

— Pauta: dosis inicial de 50-100 mg via oral o rectal, seguido de 25-50 mg cada 6
horas via oral 0 100 mg cada 12 horas via rectal.

— Indicaciones: considerar su uso en gestaciones <24 semanas y APP secundaria a
mioma uterino doloroso.

— Contraindicaciones: edad gestacional =32 semanas, ILA menor a 5, disfuncién
hepatica o renal, Ulcera gastrica, asma inducida por farmacos, alteraciones de la
coagulacion o trombopenia.

— Precauciones: se monitorizara ILA y Doppler del ductus arterioso cada 24-48
horas. Se suspendera tratamiento si ILA <5 y/o IP del ductus <2cm/seg.

4. 4 Antibioterapia

Iniciar profilaxis para SGB con Penicilina 5 millones Ul via intravenosa si dilatacién >2 cm
en pacientes portadoras de SGB o en aquellas con exudado desconocido, vy
posteriormente Penicilina 2,5 millones Ul cada 4 horas. En caso de alergias el farmaco de
eleccion es clindamicina 900 mg cada 8 horas iv si se dispone de antibiograma sensible o
vancomicina 1g cada 12 horas iv si resistencia a clindamicina o ausencia de antibiograma.
La antibioterapia profilactica debe suspenderse si se determina que la paciente no
presenta un verdadero trabajo de parto o si el resultado del cultivo es negativo.

Fuera de esta indicacién, no se ha demostrado beneficio de la antibioterapia en cuanto a
prolongacién de la gestacion, prevencion del parto pretérmino, distrés respiratorio o
sepsis neonatal'l. Por el contrario, se ha encontrado asociacién con dafio a largo plazo
(paralisis cerebral y discapacidad funcional) en estudios de seguimiento durante 7 afios,
y aumento de riesgo de muerte neonatal, mientras que la reducciéon de riesgo de
infeccion materna presenta posibles sesgos de publicacion??.

Considerar antibioterapia en pacientes con prolapso de bolsa amnidtica con la misma
pauta que en rotura de membranas pretérmino, aunque la indicacién es controvertida
sin el diagndstico previo de corioamnionitis clinica o subclinica, o hallazgo de datos de
inflamacion en el liquido amnidtico.



5. Evolucién y pronéstico:

Durante el ingreso en planta se indicara reposo absoluto y se realizara RCTG diario. Se
tratard a la paciente segun los resultados de microbiologia. Se vigilaran signos de alarma
por los que se debe avisar al ginecélogo de guardia: aumento de la intensidad, frecuencia
y regularidad de la dinamica uterina, y/o aparicién de sangrado o sensacion de amniorrea.

5.1 Evolucidn a parto en curso:

Se suspendera tocolisis y asistira el parto, iniciando profilaxis para Streptococco grupo B.
Si han pasado 24 horas o mas desde la finalizacion de la neuroprofilaxis se puede
consensuar reiniciar nuevo ciclo.

5. 2 Sospecha de corioamnionitis:

Suspender tocolisis y finalizar gestacion. Se puede discutir la indicacién de amniocentesis
en los casos individualizados en los que se sospeche una corioamnionitis subclinica.

5. 3 Cese de la DU tras ciclo de tocolisis:

Se iniciard la deambulacion de la paciente, vigilando apariciéon de dindmica uterina y
comprobando la longitud cervical a las 24h de la finalizacion del tocolitico. Si la longitud
cervical se mantiene estable, se dara el alta. En casos seleccionados con acortamiento
cervical se puede considerar la colocacién de un pesario obstétrico.

5. 4 Persistencia de dindmica tras primer ciclo de tocolisis:

Individualizaciéon de cada caso en funcién de la edad gestacional de la paciente. Se
realizardn analiticas para descartar corioamnionitis subclinica. Se deja a criterio del
facultativo la indicacion de un segundo o tercer ciclo y/o el cambio a un farmaco de
segunda linea.

Se ha propuesto realizar amniocentesis tras el fracaso tocolitico de primera eleccién, para
excluir infeccion subclinica antes de administrar un segundo tocolitico, ya que en estos
casos el 65% de los cultivos son positivos!3. Los grupos que defienden la amniocentesis
diagndstica sugieren que se realice en gestaciones Unicas si la paciente presenta factores
de riesgo, tales como edad gestacional menor a 28 semanas'* o menor a 32 semanas en
los casos en los que no exista otra etiologia que justifique la dindmica uterina'®. En
gestaciones mayores a 32 semanas o multiples no se proprondra amniocentesis ya que
la prevalencia de infeccidn intraamnidtica es baja, aunque podra ser valorada si existe
sospecha clinica de infeccién (PCR en aumento, febricula...).



Actualmente se estan desarrollando métodos no invasivos que pueden ser de utilidad
para diagnosticar inflamacidn intraamnidtica, basados en:
— Edad gestacional, longitud cervical y leucocitos maternos®®.
— Proteinas cervicales con buena correlacién con las proteinas intraamnidticas,
concretamente I1L17 y MCP1Y7.

5. 5. Pacientes ingresadas para observacion:

Se indica deambulacion en plantay se realizard una nueva medicion de la longitud cervical
a las 24h. Si se mantiene estable, se dara el alta a la paciente.

6. Recomendaciones al alta:

No existe evidencia que apoye que el mantenimiento del ingreso hospitalario aumente
disminuya el parto pretérmino con respecto a las gestantes que son dadas de altas con
control ambulatorio tras finalizar la terapia corticoidea. En gestaciones gemelares el
riesgo de parto prematuro <34 semanas esta incrementado en las que se ingresaban de
forma profilactica en comparacion con las que ingresaban al aparecer complicaciones®®.
El seguimiento por tanto se realizard de forma ambulatoria, concertando al alta una visita
de control en plazo de 1 semana en la consulta de Fisiopatologia fetal para aquellas
pacientes de alto riesgo y/o diagndstico de APP. En las pacientes que acuden a urgencias
por dindmica se aconsejard control en 1-2 semanas en su matrona u obstetra de area.

6. 1 Actividad fisica:

Se aconseja que las pacientes tras un episodio de APP modifiquen su actividad fisica,
evitando el trabajo fisicamente extenuante, bipedestacién prolongada, trabajo nocturno
0 a turnos, ya que estas condiciones estan asociadas a riesgo de parto prematuro®. No
existe evidencia de que el reposo en cama sea efectivo en la prevencién del parto
pretérmino, por lo que no estd indicado debido al riesgo de pérdida de masa dsea y
muscular y de trombosis venosa profunda?’.

6.2 Actividad sexual:

Debido al aumento de la actividad miometrial producida por el coito??, se suele aconsejar
evitar relaciones sexuales tras un episodio de APP, con un nivel de evidencia bajo.



6.3 Progestagenos:

La evidencia disponible es contradictoria al respecto??%4, pero debido a la baja tasa de
reacciones adversas se puede considerar indicar tratamiento al alta con 200 mg de
progesterona vaginal cada 24 horas hasta semana 36 o hasta nueva valoracion obstétrica.

6.4 Educacion para la salud:

Se explicardn signos de alarma por los que acudir a urgencias: aumento de la intensidad,
frecuencia (1 contraccion cada 10min) y regularidad de la dindmica uterina, aparicion de
sangrado y/o sensacion de amniorrea. Se realizard educacion sanitaria para eliminar
factores de riesgo modificables, haciendo hincapié en el abandono del habito tabaquico.



ANEXO 1

ALTO RIESGO:
— Antecedentes de parto prematuro espontaneo previo
— Antecedentes de incompetencia cervical
— Gestacion multiple
— Antecedente de amenaza de parto prematuro en gestacion actual
— Portadora de cerclaje o pesario
— Cirugia fetal en el embarazo

— Conizacion previa (controvertida)

OTROS:
— Tabaquismo
— Cirugia abdominal en el embarazo actual
— Anomalias uterinas (Utero miomatoso, bicorne...)
— Intervalo intergenésico <6 meses
— Fecundacion in vitro
— Historia familiar de partos prematuros
— Alteraciones de la cantidad de liquido amnidtico
— Infeccién: vaginosis, pielonefritis, apendicitis, enfermedad periodontal
— Enfermedades crénicas maternas: Diabetes Mellitus, HTA, asma, enfermedad
tiroidea
— IMC bajo y déficits nutricionales
— Raza africana
— Sangrado en primer y tercer trimestre

— Antecedente de 2 0 mas abortos en el segundo trimestre



ANEXO 2

Medicién de la longitud cervical mediante ecografia transvaginal®>.

1. Vejiga vacia

2. Corte sagital longitudinal del cérvix (visualizacién del canal endocervical
completo y labio anterior cervical del mismo grosor que el labio posterior
cervical)
Imagen ampliada (ocupando 80% de la pantalla)
Minima presién del transductor sobre el cérvix
Medicién del orificio cervical interno (OCI) a orificio cervical externo (OCE)
Presién fundica 15 segundos.

Realizar tres mediciones: escoger la mas corta

© N o vk~ W

Duracion de la exploracion =5 minutos

Otros marcadores ecograficos de riesgo de APP:

— Funneling: embudizacion del cérvix. Es clinicamente irrelevante si la longitud
cervical es >25 mm, pero aumenta el riesgo si <25 mm. Evaluar mediante la
semejanza con la forma de las letras “T”, “Y”, “V” y “U”, siendo la forma “U” la
de mayor riesgo para parto pretérmino?®.

— Sludge: agregados densos en suspension en el liquido amnidtico préximos al
OCI. Es un factor de riesgo independiente para parto pretérmino, invasion
microbiana del liquido amnidtico, corioamnionitis y rotura prematura de
membranas?’. Tiene una mayor tasa de deteccion de parto prematuro sila

longitud cervical < 25mm.



ANEXO 3

Sensacion de dinamica
uterina pretérmino

v

anamnesis y exploracion
(descartar amniorrea, corioamnionitis, abruptio...)

/\

<31+6 LCx 32 - 34+6 > 35 semanas
semanas <25 e semanas / \
¢ 6 / \LC =2 qn 2
LCx LCx X <80% >80%
> 25 mm\ >15 mm <15 mm \ /
Observacion = 2h Observacion 2h
Reposo
sin cambios

+/- analgesia
+/- hidratacion

Cambios LCx
P N <15 mm (= 32 SG)
no ST 25 mm (<3146 SG)
X
Gestacién de 0o si
alto riesgo de PP ¢
b Y LCx <20 mm (= 32 SG)
si <30 mm (=<31+6 SG)
rd N
Dinamica KSI nQ
alta intensidad —sj—p»
y/o regular Test
\ bioquimico
Ny
" negativo positivo

LCx: longitud cervical
PP: parto prematuro
APP: amenaza de parto prematuro

SG: semanas de gestacion



ANEXO 4

Valor prondstico de diferentes puntos de corte de la longitud cervical:

CERVIX

Parto <48 h.

Parto <7 dias

Parto <32 sem.

Parto <34 sem.

<15 mm

71,1 (59,5-80,9)

59,9 (52,7-66,8)

63.0 (44,2-78,5)

46,2 (34,8-57,8)

86,6 (84,6-88,5)

90,5 (89,0-91,9)

91.7 (86,4-95,1)

93,7 (90,7-96,0)

LR +

5,71 (3,77-8,65)

4,31 (2,73-6,82)

LR -

0,51 (0,33-0,88)

0,63 (0,38-1,04)

<20 mm

86,8 (71,9-95,6)

75,4 (66,6-82,9)

49,4 (37,9-60,9)

72,2 (69,1-75,2)

79,6 (77,1-81,9)

93,1 (89,7-95,7)

LR +

3,74 (2,77-5,05)

LR -

0,63 (0,31-1,28)

<25 mm

88,0 (68,8-97,5)

78,3 (67,9-86,6)

64,3 (53,1-74,4)

58,9 (54,1-63,6)

70,8 (67,4-74,0)

68,4 (64,6-71,9)

LR +

2,77 (2,15-3,59)

2,22 (1,43-3,44)

LR -

0,33 (0,22-0,50)

(
(
(
(
(
6,04 (0,85-43,1)
(
(
(
(
(

0,54 (0,41-0,72)

<30 mm

5

88,2 (65,7-96,7)

93,8 (79,9-98,3)

E

40,0 (35,1-45,0)

(
(
(
(
(
(
0,33 (0,15-0,73)
(
(
(
(
(
(

41,9 (36,9-47,0)

LR +

LR -

Los nimeros entre paréntesis corresponden a los intervalos de confianza del 95%.
S: sensibilidad, E: especificidad, LR+: cociente de probabilidad positivo (likelihood ratio),
LR-: cociente de probabilidad negativo (likelihood ratio).

Extraido de: Sotiriadis A, Papatheodorou S, Kavvadias A, Makrydimas G. Transvaginal

cervical length measurement for prediction of preterm birth in women with threatened

preterm labor: a meta-analysis. Ultrasound Obstet Gynecol. 2010 Jan;35(1):54-64.
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