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RESUMEN

Objetivo: Determinar si la alfafetoproteina sérica materna elevada tiene valor como
predictor de parto pretérmino en gestantes afiosas atendidas en el Hospital Victor

Lazarte Echegaray.

Material y Métodos: Se llevo a cabo un estudio de tipo, analitico, observacional,
retrospectivo, de casos y controles. La poblacion de estudio estuvo constituida por
120 gestantes afiosas segun criterios de inclusion y exclusion distribuidos en dos

grupos: gestantes con parto parto pretérmino y gestantes con parto atérmino.

Resultados: Se estudi6é a 120 gestantes afiosas que fueron atendidas en el servicio
de ginecologia a las cuales se realizo la prueba de alfafetoproteina en suero materno
en el hospital Victor Lazarte Echegaray ,por ello tuvimos finalidad realizar en
dicho grupo de estudio si la alfafetoproteina es un predictor de parto pretérmino;
donde se determiné que la frecuencia de alfafetoproteina sérica materna elevada en
las pacientes con parto pretérmino fue de 70 % y en gestantes afiosas que
presentaron parto atérmino fue de 18% respectivamente, encontrandose una

(p<0.01) (cuadro 3), ademas de un riesgo relativo significativo >1, (3.18 — 17.44).



Conclusiones: La sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo de la alfafetoproteina sérica materna como predictor de parto
pretérmino fueron de 70%, 82%, 67% y 84%., es decir; que los niveles de
alfafetoproteina sérica materna elevada tiene valor predictivo de parto pretérmino

espontaneo.

Palabras Clave:Alfafetoproteina serica materna, valor predictor, parto pretérmino.

ABSTRACT

Objetive:Determine if elevated alfafetoprotein has predictive value related to

preterm delivery at Victor LazarteEchegaray Hospital.

Methods: Was conduced a analitic, observational, retrospective, cases and
controlsinvestigation. The study population was conformed for 120older pregnants
women inclusion and exclusion criteries distributed in 2 groups: with or without

preterm delivery.

Results: We studied 120 aphthous pregnant women who were treated in gynecology
service to which the alpha fetoprotein test was conducted in maternal serum in the
hospital Victor Lazarte Echegaray, the asociarsi no predictive value between elevated
serum alpha-fetoprotein and preterm birth found that the frequency of elevated serum
alpha-fetoprotein breast in patients with preterm delivery was 70 % and in aged
pregnant women who had atérmino delivery was 18 %, respectively , finding one ( p

<0.01) (Table 3 ), and a relative risk significantly > 1 (3.18 - 17.44 ).



Conclusions: Sensibility, especificity, positive and negative predictive value of
alpafetoprotein to predict preterm delivery were 70%, 82%, 67% y 84%.Levels of

elevated alfafetoprotein has value to predict preterm delivery.

Kewwords: Elevated alfafetoprotein, predictive value, preterm delivery.

L INTRODUCCION

1.1. Marco tedrico:

Normalmente el cérvix permanece cerrado a lo largo del embarazo, empezando a
perder su fuerza por el borramiento y la dilatacién gradual después de las 37
semanas de gestacion; sin embargo, algunos cambios cervicales pueden
evidenciarse desde el segundo trimestre, lo cual incrementa el riesgo de parto
pretérmino.

El ultimo trimestre del embarazo es necesario para la maduracion de los pulmones
fetales y de otros érganos en su preparacion para la vida extrauterina; si este proceso
es interrumpido por un nacimiento anticipado las oportunidades de sobrevida de los

neonatos se ven severamente disminuida’~.

Las consecuencias de la prematuridad tanto para la madre como para el neonato, se
extienden mas alla del periodo perinatal, se conoce que las madres que tengan un
producto pretérmino muestran un patron que influye en el curso y evolucion de los
embarazos siguientes e incrementa el riesgo de enfermedad vascular y metabolica a

largo plazo, mientras que para los recién nacidos la prematuridad aumenta el riesgo
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de mortalidad infantil y la discapacidad entre los sobrevivientes. Asimismo para los

sistemas de salud representa un significativo costo econémico™*.

En este sentido, es fundamental reconocer la importancia de la deteccién temprana
de parto pretérmino, puesto que tanto la inadecuada eficacia de la terapia tocolitica
como la ausencia de criterios fiables para la seleccion de poblaciones de riesgo,
constituyen dos de los grandes factores que contribuyen al importante nimero de
parto pretérmino que ocurren cada afio. De igual forma, otras opciones terapéuticas
disponibles como el cerclaje cervical, el reposo en cama o los antibiéticos, no han
demostrado ser efectivos para el control del parto pretérmino, puesto que las
contracciones uterinas y los cambios cervicales que lo acompafian son el resultado
tanto de diferentes condiciones patologicas conocidas como de otros factores no

determinados>®.

Diversos marcadores clinicos ademas de los cambios en el cérvix, como las
contracciones uterinas, los cambios de conducta del feto, el sangrado vaginal y
algunos sistemas de puntuacion de riesgo, han sido utilizados para predecir la
inminencia de parto pretérmino; no obstante, ninguno de ellos tiene una sensibilidad
> 50%, lo cual evidencia la necesidad de buscar marcadores bioquimicos o
inmunolégicos objetivos que pudieran identificar con mayor seguridad y rapidez
aquellas embarazadas con riesgo elevado de parto pretérmino y permitir asi un
diagnostico oportuno y el establecer un criterio de decision para el correcto

tratamiento’.

En la actualidad han surgido diversas pruebas o marcadores para la prediccién del
parto pretérmino, a fin de superar esta debilidad del examen obstétrico; entre ellas
se encuentran la medicion ecografica del cuello uterino, la determinacion de
citoquinas o fibronectina fetal en secreciones vaginales, y recientemente marcadores

séricos como la alfafetoproteina (AFP).
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La cuantificacién de la alfafetoproteina en suero materno se ha convertido en un
examen complementario de gran valor en la practica obstétrica en los tltimos afios,
ya que esta proteina es un importante marcador bioquimico para el seguimiento y
evaluacion del embarazo; describiéndose en las gestaciones simples un riesgo

incrementando tanto para parto pretérmino como otras complicaciones obstétricas®.

La alfafetoproteina, es una glucoproteina sintetizada principalmente por el higado
fetal normal, la cual se encuentra en altas concentraciones en el suero fetal y bajo
circunstancias normales,cantidades muy pequefias pero medibles pasan a la
circulacion materna desde el compartimiento del liquido amniético .

Su produccion se inicia en la cuarta semana de gestacion y alcanza concentraciones
maximas en la décima segunda semana, contribuyendo también en su produccién el
saco vitelino y el tubo digestivo .

A medida que el feto crece y produce mas AFP, la cantidad en la sangre de la
madre aumenta. Entre las semanas 15 y 20 de embarazo, se puede ofrecer la prueba
de alfafetoproteina en suero materno (MSAFP, por sus siglas en inglés). Por lo
general, forma parte de un conjunto de pruebas que se usan para detectar problemas
genéticos, conocido como prueba de deteccion cuadruple. La prueba de sangre para
AFP determina cuanta cantidad de esta proteina hay en la sangre. Las otras pruebas
miden los niveles de otras hormonas del embarazo, incluyendo estriol,

gonadotropina cori6nica humana (GCH) e inhibina A

Segun la edad gestacional, se ha encontrado que concentraciones anormales de la
alfafetoproteina sérica medidas durante el desarrollo fetal se correlacionan con
defectos estructurales congénitos; como resultado de alteraciones genéticas o
agresion teratogénica; considerando que la condicion de gestante afiosa, segun la
FIGO define a la embarazada en “edad materna avanzada” como aquella que

presenta su gestacion a los 35 afios 0 mas. Otros términos cominmente usados son
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“afiosa”, “madura” y “tardia”. Los 35 afios, se ha establecido como limite de
embarazada en edad avanzada porque a partir de esta edad se inicia el incremento
progresivo del riesgo para sindrome de Down y otras alteraciones cromosomicas,
por tanto es el limite para practicar las pruebas necesarias con objeto de detectar
estas anomalias y para tratar otros posibles problemas que van asociados a la edad
materna; es por ello que el dosaje de alfafetoproteina sérica materna se incluye
como parte del tamizaje de alteraciones cromosémicas fetales en las gestantes

mayores de 35 afios".

La ventana éptima para el muestreo de la alfafetoproteina en suero materno se
encuentra entre las 15 y 20 semanas de gestacion, durante ese tiempo las
concentraciones de alfafetoproteina en suero materno se incrementan en
aproximadamente 12 a 15% por semana, habitualmente las concentraciones se

encuentran entre 82 y 230 ng/ml".

El incremento de la alfafetoproteina sérica materna podria derivar de mayor
sintesis de esta proteina en el higado fetal, en respuesta a situaciones de estrés o
infeccion antenatal, lo que incrementa la concentracién de alfafetoproteina en
liquido amnidtico. Sin embargo, la elevacion de alfafetoproteina en liquido
amniético no ha demostrado mantener una correspondencia significativa con un

prondstico fetal adverso o con el desarrollo de complicaciones obstétricas''.

El estudio anatomo-patologico de la placenta procedente de gestaciones, que
presentaron valores elevados de alfafetoproteina de sangre materna, muestran
alteraciones de origen isquémico y corioamnionitis grave, procesos que son causas
potenciales de rotura prematura de membranas. Que es la causa mas frecuente de
prematuridad. La correlacion entre un valor elevado de AFP sérica materna y el

parto pretérmino, que identifique a las gestantes en riesgo permitira iniciar medidas

13



terapéuticas que mejoren las posibilidades de sobrevivencia y calidad de vida del

RIN™.

Anfuso S, (Italia, 2009); llevaron a cabo una investigacion con el objeto de precisar
la utilidad dela AFP sérica materna en relacion a la prediccion de desenlaces
adversos en gestantes de alto riesgo por medio de un estudio retrospectivo de
cohortes tomando como punto de referencia los percentiles identificados para la
poblacion se distinguieron 2 grupos en 16747 gestaciones de las cuales se
registraron resultados anormales en 105 de ellos de los cuales se retiraron a 21 por
presentar malformaciones fetales y en las gestaciones restantes se verific6 una
asociacion significativa entre valores elevados de la AFP y la apariciéon de
desenlaces adversos dentro de ellos parto pretérmino (p<0.05); entre otros
desenlaces neonatales y maternos'>.

Dugoff y Col. (Cuba, 2009), estimaron el efecto de los niveles de AFP sobre
algunas complicaciones obstétricas incluidas el parto pretérmino. Se trat6 de un
estudio multicéntrico que tomo los datos de los programas de despistaje de
aneuploidias realizados en el primer y segundo trimestre en 33.145 embarazos, una
vez excluidas las pacientes con anomalias fetales. Sus resultados determinaron que
la elevacion aislada de la AFP se present6 en el 3,42% de los casos y se asocio con
parto pre término cuando se excluyeron las preeclampticas y los casos de bajo peso
al nacer (OR: 2.58, 1C95% 1.19 -5.60, p 0,017); en virtud a estos resultados,
concluyeron que la AFP podria ser ttil para predecir el riesgo de complicaciones

perinatales'.

Salazar G. et al (Venezuela, 2010), determinaron el papel de la AFP como
predictor de parto pretérmino a través de un estudio clinico, de cohorte, no
experimental, en la que participaron 170 pacientes, 85 con factores de riesgo de
parto pretérmino (grupo estudio), y 85 pacientes sin factores de riesgo de parto

pretérmino y sin patologia (grupo control), a las cuales se les tomé una muestra de
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sangre en el segundo trimestre para evaluar los niveles de AFP; encontrandose una
asociacion entre el aumento de los valores de AFP, en suero materno y el parto
pretérmino (X2 = 19,30; p< 0,05); RR = 8 IC 95% (2,50-25,57); sensibilidad =
79,41%, especificidad = 81,62%, VPP= 51,92%, VPN = 94,07%, prevalencia =
20%, exactitud = 80,51 %; concluyendo que la AFP tiene capacidad predictiva de
parto pretérmino; por lo cual se recomienda su utilizacion en el embarazo de riesgo

de parto pretérmino®.

Garcia R, et al (México, 2011), se propusieron establecer la relacién entre
resultados perinatales adversos (obstétricos y neonatales) y las concentraciones de
AFP en suero materno en unidades multiplos de la mediana. Dicho estudio
represent6 una investigacion prospectiva, de cohorte, en la que se evaluaron los
desenlaces perinatales de 283 mujeres embarazadas, a quienes se les determiné la
concentracion sérica de AFP entre las 15 y 20 semanas de gestacion. Los resultados
de este estudio determinaron que con el punto de corte de 1.5 unidades multiplos de
la mediana se encontr6 un incremento en los resultados perinatales adversos;
aumentando el riesgo de parto pretérmino (RR: 1,77; IC 95%: 1,04 - 3,03), y
restriccion del crecimiento intrauterino (RR: 2,86; IC 95%: 1,74 - 4,68). Por tanto,
se concluy6 que existe relacion entre el resultado perinatal adverso y las
concentraciones anormales de AFP, por lo cual la evidencia de aumento en la
concentracion de AFP en fetos sin defectos congénitos debe orientar al clinico a

otros desenlaces perinatales adversos e integrarlos a la asesoria de riesgo®.

Urdaneta J,et al (Chile, 2013); llevaron a cabo un estudio con el objeto de
relacionar las concentraciones de la AFP sérica con la ocurrencia de parto
pretérmino en embarazadas con y sin factores de riesgo a través de una
investigacion predictiva y comparativa aplicada, que incluyo 60 embarazadas con y
sin factores de riesgo (n= 30 para cada grupo), a las que se les determin6 la AFP

sérica en el segundo trimestre de gestacién; siguiéndose hasta la culminacién del
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embarazo; observando que las concentraciones de alfafetoproteina en gestantes con
factores de riesgo fueron significativamente mayores(341,35 + 183,51 ng/dl vs.
238,63 + 110,46ng/dl; p<0,05); asimismo, el diagndstico de parto pretérmino se
efectuo en 43,33% de las gestantes con factores y en 13,33% sin factores de riesgo
(p<0,05). Esta prueba presenté en gestantes con factores de riesgo tasas mas altas
de sensibilidad (77%), especificidad (76%), valor predictivo positivo (71%) o
negativo (81%), en tanto que el riesgo de parto pretérmino fue significativo (OR
[IC95%]= 10,833 [1,961-59,835]; p<0,05); concluyendo que existe una relacién
entre la elevacién de las concentraciones de AFP y la presencia de parto

pretermino”’.

IDENTIFICACION DEL PROBLEMA:

Anualmente acontecen en el mundo alrededor de 13 millones de partos pretérmino,
la mayoria en paises en desarrollo, donde el nacimiento pretérmino constituye el
componente principal de la morbimortalidad perinatal; representando un problema
por las complicaciones neonatales graves que suelen ocurrir, las cuales son peores

para el recién nacido mas pequefio y con menor edad gestacional.

El parto pretérmino aporta en todo el mundo mas del 70% de la morbimortalidad
neonatal, con una incidencia entre 7 % y 12 % en los Estados Unidos de
Norteamérica. A pesar del incremento del uso de tocoliticos la incidencia de parto
pretérmino ha permanecido sin cambios, tanto en la mayoria de los paises europeos

como en los Estados Unidos de Norteamérica ha permanecido alrededor del 8%".

De acuerdo con cifras de la Organizacién Mundial de la Salud en América Latina y
el Caribe cada afo nacen cerca de 12 millones de nifos, de los cuales 400,000

mueren antes de cumplir cinco afios, 270,000 en el primer afio de vida, 180,000
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durante el primer mes de vida y 135,000 por prematuridad. La situacién es ain mas
grave en infantes con prematuridad extrema, menos de 32 semanas de embarazo,
entre quienes una quinta parte no sobrevive el primer afio y hasta 60% de los

supervivientes tiene discapacidades neurolégicas®.

1.3. Justificacion

Tomando en cuenta que el parto pretérmino es una condicién que se presenta con
relativa frecuencia en nuestro medio y aun cuando los avances tecnolégicos han
traldo como consecuencia logica un incremento en las expectativas de vida en
particular de aquel grupo con prematuridad severa, es frecuente identificar el
impacto de esta complicacién en funcion de un incremento de resultados neonatales
adversos; es por ello que resulta de particular importancia tratar de identificar la
mayor cantidad de condiciones o elementos predictores relacionadas con esta
patologia para de esa manera enfocarse en la identificacion del riesgo de esta
patologia en aras de conseguir un manejo precoz y oportuno; en este sentido se han
publicado investigaciones que establecen una relacion significativa entre los valores
de AFP durante el segundo trimestre de gestacién y el desarrollo de parto
pretérmino; considerando por otra parte que en la revision bibliografica desarrollada

no se encontraron investigaciones similares en nuestro medio.

1.4. Problema:
;Tiene la alfafetoproteina sérica materna valor predictivo de parto

pretérminoespontaneo en gestantes afiosas en el Hospital Victor Lazarte Echegaray?

1.5. Objetivos
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Objetivos generales:

e Determinar el valor de la alfafetoproteina sérica materna como

predictor de parto pretérmino espontaneo en gestantes afiosas.

Objetivos especificos:

¢ Determinar la proporciéon de gestantes que presentaron parto

pretérmino. con alfafetoproteinasérica materna elevada.

¢ Determinar la proporcion de gestantes que presentaron parto a

término. con alfafetoproteina elevada.

¢ Determinar el valor predictivo positivode la alfafetoproteina para

parto pretérminoespontaneo en gestantes afiosas.

¢ Determinar el wvalor predictivo negativo de la
alfafetoproteinapara parto pretérmino espontineo en gestantes

anosas.

¢ Determinar el Odss ratio de la prueba.

1.6 Hipdtesis (si corresponde)

Hipotesis nula (Ho):
La alfafetoproteina no tiene valor predictivo de parto pretérmino espontaneo

en gestantes afiosas en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.
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Hipatesis alterna (Ha):
La alfafetoproteina tiene valor predictivo de parto pretérmino espontaneo en

gestantes afosas en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.

II. MATERIAL Y METODOS

2.1. Poblacion Universo:

Gestantes afiosas cuyo parto fue atendido en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.

2.2. Poblacion de Estudio:
1,200 gestantes afiosas cuyo parto fue atendido en el servicio obstetricia atendidos en

el Hospital Victor Lazarte Echegaray durante el periodo Enero 2005 — Diciembre 2014.

2.3. Unidad de Analisis
Gestante afiosa con alfafetoproteina positiva y cuya gestacién termino en parto
pretérmino, en el Hospital Victor Lazarte Echegaray durante el periodo Enero 2005 —

Diciembre 2014. Que en el presente estudio corresponde con el caso.

2.4. Unidad de Muestreo
Historia clinica de gestantes afiosa cuyo parto fue atendido en el Hospital Victor

Lazarte Echegaray durante el periodo Enero 2005 — Diciembre 2014.

2.5. Muestra:
El estudio fue realizado en 120 gestantes afiosas, de las cuales 40 tuvieron parto

pretérmino que corresponde al grupo de casos y 80 parto atérmino que
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corresponde al grupo control. Lo que resulta de trabajar con una poblacién N de
1200, un P1 de 77% (sensibilidad) y un P2 de 24 % (complemento de

17,2

especificidad) de la prueba reportada en estudio previos'”*. Que se determiné con

la férmula para 2 grupos poblacionales'®:

(Za+Zg)*P(1-P)(r+1)

n =
d’r
Donde:
P2 + I p1
P= = ponderado de p; y p>
1+r

p:1 = Sensibilidad de la escala

p2 = Especificidad

r = cociente de prevalencia de positivos (prueba positiva) sobre prevalencia de
negativos (prueba negativa).

n = Ndimero de pacientes por grupo

d = Valor nulo de las diferencias en proporciones = p; — p>

Z «»= 1,96 para a = 0.05

Z = 0,84 para 3 = 0.20

P1=0.77"
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P2 =0.24°
R:2

Reemplazando los valores, se tiene:

n=40

GRUPO 1 : (gestantes afiosas con parto pretermino) = 40 casos

GRUPO 2 : (gestantes afiosas con parto a término) = 80 controles

Criterios de seleccion:

e (Criterios de Inclusion(casos)

Gestantes afiosas con embarazo tnico.
Gestantes con control prenatal adecuado
Estudio de alfafetoproteina entre la 15 y 20 semanas de gestacion.

Parto pretérmino (menor de 37 semanas)

Criterios de Inclusion(controles)

* Gestantes afiosas con embarazo unico.
¢ Gestantes con control prenatal adecuado
¢ Estudio de alfafetoproteina entre la 15 y 20 semanas de gestacion.

¢ Parto a término (mayor de 37 y menor de 41 semanas)
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Criterios de Exclusion:(casos y controles)

* Gestantes con pielonefritis aguda durante la gestacion.
* Gestantes con historia de amenaza de aborto.
¢ Gestantes con cerclaje de cuello uterino.
¢ Gestantes con parto pretérmino por indicacién médica.
¢ Gestantes con ruptura prematura de membranas.
¢ Gestantes con hemorragia del tercer trimestre.
¢ Gestantes cuyos neonatos tengan malformaciones congénitas o
trisomias.
2.6. Tipo de estudio:

Analitico, observacional, retrospectivo de casos y controles.

2.7. Diseno de Estudio:

PARTO
PRETERMINO
SI NO
ELEVADO | a b
ALFAFETOPROTEINA
NORMAL c d

SENSIBILIDAD: a/a+tc

ESPECIFICIDAD: d/ b + d

VALOR PREDICTIVO POSITIVO: a/a + b

VALOR PREDICTIVO NEGATIVO:d / c + d
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2.8. Variables y escalas de medicion:

VARIABLES DIMENSION | DEF. OPERACIONAL INDICADORES | CRITERIO
OBSERVABLE
Alfa feto | Normal Glucoproteina sintetizada higado | 82 ng/ ml
proteina, fetal normal. Cuyo valor en | 230 ng/ml en | (Si)(No)
dependiente, suero materno es entre 82 a 230 | SU€r0 materno
cuantitativa, ng/ml
nominal >
Elevado Mayor s 230
Valor en suero materno es mayor
230 ng/ml ng/ml , en
suero materno
INDEPENDIENTE:
prematuro Se considera cuando el parto (Si) (No)
Parto ocurre entre las 24 y las 37 | Edad
pretérmino Prematuro | semanas. gestacional
Independiente, | extremo confirmada por
cualitativa Se considera cuando el parto | ECO del (S1) (No)
' Si) (No
ordinal e ocurre entre las 29 y las 32 | primer
intervalo Inmaduro semanas. trimestre
Se considera cuando el parto (Si) (No)

ocurre entre las 22 y las 28
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semanas.
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2.9.

Definiciones operacionales:
Parto Pretérmino:Se considera cuando el parto ocurre entre las 22 y las 37
semanas de gestacion tomando como criterio para la edad gestacional la fecha de

ultima o regla o los hallazgos de una ecografia del primer trimestre'*,

Alfafetoproteinanormal :Valor de alfafetoproteina en suero materno, entre las 15y

20 semanas de gestacion cuyo valor estd comprendido entre 82 y 230 ng/ml

empleando el método inmunoensayo enzimatico *°.

Alfafetoproteina elevada: Valor de alfafetoproteina en suero materno, entre las 15

y 20 semanas de gestacion cuyo valor sea superior a a 230 ng/ml empleando el

método inmunoensayo enzimatico .

Gestante Anosa: L.a FIGO define a la embarazada en “edad materna avanzada”

como aquella que presenta su gestacién a los 35 afios o mas. Otros términos

» o«

comunmente usados son “afiosa”, “madura” y “tardia™

2.10 Procedimientos:

Ingresaron al estudio las gestantes afiosas cuyo parto fue atendido en el Hospital

Victor Lazarte Echegaray durante el periodo Enero 2005 — Diciembre 2014 y que

cumplieron con los criterios de seleccion correspondientes a las cuales se les realizo el

dosaje de AFP entre las 15 y 20 semanas como parte de la estrategia de screening de

malformaciones fetales de ESSALUD.

Se solicité la autorizacién correspondiente y se identificaron las historias clinicas de

los pacientes.
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1.  Se realiz6 la distribucion de las historias clinicas por medio de muestreo
aleatorio simple seguin su pertenencia a uno u otro grupo de estudio.

2. Se recogieron los datos pertinentes correspondientes a las variables en
estudio las cuales se incorporaron en la hoja de recoleccion de datos (Anexo
1).

3.  Se tomo en cuenta los valores de la AFP sérica en nanogramos / mililitro;
tomando como referente para valor aumentado el punto de corte de 230
ng/ml correspondiente al percentil 90

4.  Se continu6 con el llenado de la hoja de recoleccién de datos hasta completar
los tamafios muestrales en ambos grupos de estudio.

5.  Serecogio la informacion de todas las hojas de recoleccion de datos con la
finalidad de elaborar la base de datos respectiva para proceder a realizar el

analisis respectivo.

2.10. Procesamiento y analisis de la informacion:

El registro de datos que estuvieron consignados en las correspondientes hojas de
recoleccion de datos fueron procesados utilizando el paquete estadistico SPSS V 21.0,
los que luego fueron presentados en cuadros de entrada simple y doble, asi como

graficos de relevancia.

Estadistica Descriptiva:

Se obtuvieron datos de distribucién de frecuencias esto para las variables cualitativas y

medidas de centralizacion y de dispersién para las variables cuantitativas.
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Estadistica Analitica:

En el andlisis estadistico se hizo uso de la prueba Chi cuadrado para
promedios; para verificar la significancia estadistica de las asociaciones
encontradas.

Las asociaciones fueron consideradas significativas si la posibilidad de

equivocarse fue menor al 5% (p < 0.05).

Estadigrafo propio del estudio:

Se realiz6 el célculo de la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y
valor predictivo negativo de la AFP en relacion con parto pretérmino en este

tipo de gestantes.

2.12 . Aspectos éticos:

La presente investigacion contd con la autorizacion del Comité de Investigacion y
Etica del Hospital Victor Lazarte Echegaray de Trujillo y de la Universidad
PrivadaAntenor Orrego. Debido a que fue un estudio de pruebas diagndsticas en
donde solo se recogieron datos clinicos de las historias de los pacientes; se tomo en
cuenta la declaracién de Helsinki I (Numerales: 11, 12, 14, 15,22 y 23)" y la ley
general de salud (D.S. 017-2006-SA y D.S. 006-2007-SA)*.
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I11.- RESULTADOS

Tabla N° 01. Caracteristicas de los pacientes incluidos estudio en el Hospital Victor

Lazarte Echegaray periodo 2005 -2014:

Caracteristicas Parto pretermino Parto a término Significancia
(n=40) (n=80)
Sociodemograficas
Edad materna:

- Promedio 38.3 39.6 T student: 0.45
- Rango (35-43) (35—-45) p>0.05
Paridad:

- Promedio 2.1 2.6 T student: 0.56
- Rango (1-3) (1-3) p>0.05

Procedencia

-Urbano 37(83%) 40 (88%) Chi cuadrado:
-Rural 8(17%) 5(12%) 1.38
p>0.05

FUENTE: HOSPITAL VICTOR LAZARTE ECHEGARAY-Archivo de historias

clinicas: 2005-2014.
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Tabla N° 02: Frecuencia de alfafetoproteina sérica elevada en gestantes aiiosas con

parto pretérmino en el Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2005 —2014:

Parto pretermino Alfafetoproteina elevada
Si No Total
Si 28 (70%) 12 (30%) 40 (100%)

FUENTE: HOSPITAL VICTOR LAZARTE ECHEGARAY-Archivo de historias

clinicas: 2005-2014.

La frecuencia de alfafetoproteina sérica elevada en gestantes afiosas que tuvieron parto

pretérmino fue de 28/ 40 = 70%
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Grafico N° 01: Frecuencia de alfafetoproteina en suero materno elevado en gestantes

afosas con parto pretérmino en el Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2005 —

2014:
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Tabla N° 03: Frecuencia de alfafetoproteina sérica elevada en gestantes afiosas con

parto a termino en el Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2005 -2014:

Parto a termino Alfafetoproteina elevada
Si No Total
Si 14 (18%) 66 (82%) 80 (100%)

FUENTE: HOSPITAL VICTOR LAZARTE ECHEGARAY-Archivo de historias

clinicas: 2005-2014.

La frecuencia de alfafetoproteina en suero materno elevado en gestantes afiosas que

presentaron parto a término fue de 14/ 80 = 18%
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Grafico N° 02: Frecuencia de alfafetoproteina en suero materno elevado en

gestantes aifiosas con parto a termino en el Hospital Victor Lazarte Echegaray

periodo 2005 -2014:
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Tabla N° 04:Valor de la alfafetoproteina sérica como predictor de parto pretérmino

espontaneo en el Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2005 -2014:

Alfafetoproteina elevada Parto pretérmino
Si No Total
Si 28 (70%) 14(18%) 42 (100%)
No 12(30%) 66(82%) 78(100%)
Total 40 (100%) 80(100%) 120

FUENTE: HOSPITAL VICTOR LAZARTE ECHEGARAY-Archivo de historias

clinicas: 2005-2014.

= Chi cuadrado: 35.4

= p<0.01.

= (Odss ratio: 11

= Intervalo de confianza al 95%: (3.18 — 17.44)

= Sensibilidad: 70%  Especificidad: 82% VPP: 67% VPN: 84%

En el andlisis se observa que la alfafetoproteina en suero materno elevado expresa riesgo
de parto pretérmino espontaneo a nivel muestral lo que se traduce en un odss ratio >1;
estoexpresa esta mismo riesgo a nivel poblacional , quiere decir que un intervalo de
confianza al 95% > 1, expresa significancia estadistica de estos riesgos al verificar que
la influencia del azar es decir el valor de P es inferior al 5%; estas 3 condiciones permiten
afirmar que la alfafetoproteina es un predictor de parto pretérmino espontdneo en

gestantes afnosas .
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GraficoN°® 03: Valor de la alfafetoproteina sérica como predictor de parto

pretérmino espontaneo en el Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2005 —2014:
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La frecuencia de alfafetoproteina en suero materno elevado en el grupo con parto

pretérmino fue de 70% mientras que en el grupo con parto a término fue de 18%.
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IV.  DISCUSION:

En la presente investigacion la totalidad de la muestra estudiada como
correspondia a un estudio de casos y controles fue dividida en 2 grupos segtn el
desenlace patologico es decir: 40gestantes con parto pretérmino y 80 gestantes con
parto a término; para conseguir esto se realizo la verificacion de del expediente
clinico de la gestante el registro de la fecha de su ultima menstruacion o la
ecografia del primer trimestres siendo esta la variable dependiente y respecto a la
elevacion de la alfafetoproteina sérica, esta se constituydo en la variable
independiente y fue definida tomando en cuenta el registro de este marcador

analitico en la historia clinica de la gestante.

En la tabla N° 1 se parecia al distribucion de ciertas variables intervinientes como
la edad materna, encontrando que esta caracteristica poblacional presenté una
distribucion uniforme en ambos grupos; lo que se pone de manifiesto al observar los
promedios (38.3 y 39.6afios) siendo los rangos de valores idénticos; un situacion
similar se verifica en relacién al grado de paridad observando que en ambos grupos
fue bastante similar con valores de 2.1 y 2.6., lo mismo en relacién a procedencia la
cual fue urbana en el 83% y 88% de los grupos ; esto caracteriza una condicién de
uniformidad y representa un contexto apropiado para efectuar las comparaciones y

minimizar la posibilidad de sesgos.

En la tabla N° 2 observamos la distribucion del grupo de gestantes con parto
pretermino y el marcador analitico elevado encontrando que de las 40  pacientes
el 70% la presento.

En la tabla N° 3 se describe la distribucion de gestantes con parto a termino
encontrando que la variable independiente se presentoen el 18% de las gestantes.
Esta diferencia expresa una tendencia general en la muestra que nos da una idea de

la presencia del factor en estudio en ambos grupos.
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En la tabla N° 4 se verifica el objetivo principal de la presente investigacion, en
primer termino con riesgo muestral de 11; traduce que aquellas gestantes afiosas
con alfafetoproteina elevada tienen once veces mas riesgo de presentar parto
pretermino. Esta asociacion muestral fue verificada a traves de la prueba chi
cuadrado para extrapolar esta conclusion a la poblacion; siendo el valor alcanzado
suficiente para poder afirmar que la misma tiene significancia estadistica (p<0.05)
y en cuanto al perfil de valores encontrados resalta la especificidad de 82% y el
valor predictivo negativo de 84% lo cual asigna utilidad a la alfafetoproteina como

prueba de despistaje para deteccion precoz de parto pretermino espontaneo

Dentro de los antecedentes encontrados tenemos el estudio de Dugoff y Col. en
Cuba en el 2009 quienes estimaron el efecto de los niveles de AFP sobre algunas
complicaciones en un estudio multicéntrico que tomo los datos de los programas de
despistaje de aneuploidias; sus resultados determinaron que la elevacion aislada de
la AFP se present6 en el 3,42% de los casos y se asoci6 con parto pre término (OR:
2.58, 1C95% 1.19 -5.60, p 0,017)™.

Referente a este caso corresponde con una poblacion de caracteristicas sanitarias y
sociodemograficas similares a la nuestra, es una publicacién reciente que toma en
cuenta un disefio similar al nuestro y de manera coincidente con nuestros hallazgos
se reconoce la significancia de la asociacion entre la elevacién del marcador

analitico y la aparicion del desenlace obstétrico adverso.

Precisamos las conclusiones a las que llego Salazar G. et al en Venezuela, en el
2010 quienes determinaron el papel de la AFP como predictor de parto pretérmino

en un estudio no experimental, en 170 pacientes, encontrandose una asociacion con
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el parto pretérmino OR = 8 IC 95% (2,50-25,57); sensibilidad = 79,41%,
especificidad = 81,62%, VPP= 51,92%, VPN = 94,07%, concluyendo que la AFP
tiene capacidad predictiva de parto pretérmino; por lo cual se recomienda su
utilizacion en el embarazo de riesgo de parto pretérmino ™.

En este caso el referente en mencion se corresponde con una realidad poblacional
similar por tratarse de un pais sudamericano, por ser ademas un estudio
contemporaneo y que considera un tamafio muestral muy cercano al tomado en
cuenta en nuestro analisis, en el cual se desarrolla el analisis por medio de un disefio
casos y controles concluyendo en tendencias comunes a nuestra valoraciéon en
relacion a la intensidad del grado de asociacion expresado a través del odss ratio asi
como por el perfil de valores en particular respecto a la especificidad y valor

predictivo negativo, los cuales son muy cercanos a nuestros hallazgos.

Consideramos también las tendencias descritas por Garcia R, et al en México, en
el 2011 se quienes en una investigacion prospectiva, de cohorte, en la que se
evaluaron los desenlaces perinatales de 283 mujeres embarazadas, a quienes se les
determind la concentracion sérica de AFP entre las 15 y 20 semanas de gestacion, se
encontr6 asociacion con el riesgo de parto pretérmino (RR: 1,77; IC 95%: 1,04 -

3,03)'.

En este caso el estudio de la referencia toma en cuenta una poblacién
centroamericana con algunos elementos comunes a la nuestra, siendo una
publicacion contemporanea en la cual la estrategia de analisis es diferente por
tratarse de un disefio de cohortes, con un tamafio muestral mayor al nuestro ; pero
en relacion a la asociacion de interés se corrobora la significancia de la misma de la

misma manera que en nuestra investigacion.
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Describimos también los hallazgos encontrados por Urdaneta J,et al en Chile en el
2013 quienes relacionaron las concentraciones de la AFP sérica con la ocurrencia de
parto pretérmino a través de una investigacion predictiva y comparativa en 60
gestantes; observando para este marcador sensibilidad (77%), especificidad (76%),
valor predictivo positivo (71%) o negativo (81%); en tanto que el riesgo de parto

pretérmino fue significativo (OR [IC95%]= 10,833 [1,961-59,835]; p<0,05)"".

En este referente resalta el hecho de haber sido llevado a cabo en una
poblacion de caracteristicas similares a la nuestra, siendo la publicacién mas
reciente de las encontradas en la revision bibliografica y que considera un tamafio
muestral menor al de nuestra serie; observando respecto a las variables en estudio
una asociacion muestral idéntica con un odss ratio de 10.8 y dentro del perfil de
valores destaca el valor predictivo negativo como la cifra mas elevada; lo que bien a

ser una coincidencia con respecto a nuestros hallazgos.
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V.CONCLUSIONES

1.-Segun el estudio realizado a 120 gestantes afiosas que se tomaron la muestra de
alfafetoproteina sérica materna para valorar si es un predictor de parto pretérmino en
el cual encotramos OR :11 y una diferencia significativa (p<0.05), por lo que se
determina que la alfafetoproteina sérica si es un predictor de parto pretérmino

realizado a las gestantes afiosas.

2.-La frecuencia de alfafetoproteina elevada fue en 28 gestantes afiosas de 40
gestantes en estudio que presentaron parto pretérmino representa 70% de las

gestantes en estudio .

2.-La frecuencia de alfafetoproteina sérica elevada fue en 12 gestantes afiosas de

80 gestantes que presentaron parto atérmino fue 18% de gestantes en estudio.

3.-La sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo

de la alfafetoproteina sérica en la prediccion de parto pretermino fueron de 70%,

82%, 67% vy 84%.
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1.

VI. SUGERENCIAS

La asociacion entre las variables en estudio debieran ser tomadas en cuenta como
base para desarrollar estrategias preventivas que permitan identificar
tempranamente el riesgo de aparicion de parto pre término en las gestantes de

nuestro medio.

Dada la importancia de precisar las asociaciones definidas en la presente
investigacion; se recomienda la realizacion de estudios multicéntricos con mayor
muestra poblacional prospectivos con la finalidad de obtener una mayor validez
interna en su determinacién y conocer el comportamiento de la tendencia del

riesgo expresado por estas variables en el tiempo con mayor precision.
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ANEXO N° 01

Valor de la AFP sérica materna como predictor de parto pretérmino espontaneo en

gestantes afosas en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

Fecha....oooviiii i |\ R
I. DATOS GENERALES:
1.1. Numero de historia
1.2. Edad: ............. Afios.
1.3. Paridad:

II. DATOS DE LA VARIABLE DEPENDIENTE:

Parto a término: Si () No ( )
Parto pretérmino: Si () No ( )
Semana de culminacién de la gestacion:............ semanas

III. DATOS DE LA VARIABLE INDEPENDIENTE:

Valor de AFP:NORMAL (80a230ng/ml): Si () No ( )

Valor de AFP:ELEVADA (> 230ng/ml): Si ( ) No ( )
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