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GLOSARIO DE ABREVIATURAS

AMEW: Aspiracién Manual Endouterina

APGAR:~Escala de puntuacion utilizada por los médicos para comprobar el estado
de salud delrecién nacido. Consiste en un examen fisico breve, que evalla algunos
parametros que”muestran la vitalidad del Recién Nacido y la necesidad o no de
algunas maniobras{de'reanimacion en los primeros minutos de vida.

ASRM: Asociacion Americana de Medicina Reproductiva

DNA: Acido Desoxirribonucleico.
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ESHRE: Sociedad Europea de Reproduccion Humana y Embriologia

GPC: Guia de Préctica Clinica

IgA: Inmunoglobulina A

IgG: Inmunoglobulina G

LH: Hormona Luteinizante

LUI: Legrado Uterino Instrumentado

NIC: Neoplasia cervical intraepitelial

NK: Células Natural Killer

OMS: Organizacion Mundial de la Salud

RPBF: Riesgo de pérdida de bienestar fetal

VIH: Virus de Inmunodeficiencia Adquirida
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RESUMEN

La Asgaciacion Americana de Medicina Reproductiva (ASRM), por sus siglas en
inglés, define pérdida gestacional recurrente como la finalizacion involuntaria del
embarazo de“dos 0 mas abortos espontdneos o consecutivos antes de la semana
20 de gestaciénso0 con un peso menor de 500grs; clinicamente comprobado por
histopatologia y/o" ultrasonografia. Objetivo: Conocer los resultados perinatales y
obstétricos de las pacientes con antecedente de pérdida gestacional recurrente en
el HRAEM en el periodo gomprendido de Enero 2012 a Enero 2017. Material y
meétodos: Se trata de un estudioobservacional, descriptivo, retrospectivo, realizado
en el Hospital Regional de Alta Espéecialidad de la Mujer de Villahermosa, Tabasco
en 63 pacientes con antecedente de“perdida gestacional recurrente. Resultados:
La edad media fue de 28 afios,_las pacientes con pérdida gestacional recurrente
presentan dos perdidas previas al evento actual, en su mayoria la pérdida habia
ocurrido durante el primer trimestre delembaraze’y se resolvié con legrado uterino
instrumentado. Como antecedentes se observé diabetes mellitus e hipotiroidismo.
El 60% de las pacientes lograron un embarazo a término=Conclusion: Seis de cada
diez pacientes, lograron la resolucion del embarazo de manéraexitosa, con minimas
complicaciones y resultados perinatales favorables. Es importante el diagndstico
oportuno de la pérdida gestacional recurrente, para el inicio del-tratamiento y
disminucién de las complicaciones.

Palabras clave: Pérdida gestacional recurrente, aborto, comorbilidades.
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SUMMARY

The” American Association for Reproductive Medicine (ASRM) defines recurrent
gestational- loss as the involuntary termination of pregnancy of two or more
spontaneous~or consecutive miscarriages before the 20th week of gestation or
weighing lesS _sthan 500g; Clinically proven by histopathology and / or
ultrasonography. ‘Objective: To know the perinatal and obstetric outcomes of
patients with a history.of‘recurrent gestational loss in the HRAEM in the period from
January 2012 to Januarys2017. Material and methods: This is an observational,
descriptive, retrospective study conducted at the Hospital Regional High Specialty
of Women of Villahermosa, Tabasco in 63 patients with a history of recurrent
gestational loss. Results: The average age was 28 years, patients with recurrent
gestational loss have two previous‘losses.to.the current event, most of the loss had
occurred during the first trimester of pregnancy and was resolved with instrumented
uterine curettage. Diabetes mellitus (and hypothyroidism were observed as
background. 60% of the patients achieved a full termspregnancy. Conclusion: Six out
of ten patients achieved successful pregnancy g#fesolution, with minimal
complications and favorable perinatal outcomes. The timely diagnosis of recurrent
gestational loss is considered important for the initiation of treatment and reduction

of complications.

Keyword: Recurrent gestational loss, abortion.

Vii



Introduccion

El aborto, se define como la terminacion del embarazo involuntariamente antes de
la semana 20 de gestacion o peso fetal menor de 500 gramos. Los abortos que
ocurren posterior a esta semana de gestacion se denominan mortinatos o partos
pretérminos; les cuales se producen por causas diferentes a las primeras semanas

de gestacion.'?

La Asociacion Americana. de* Medicina Reproductiva (ASRM), por sus siglas en
inglés, define pérdida gestacional, recurrente, como la finalizacion involuntaria del
embarazo de dos o mas abortos €spontaneos o, consecutivos antes de la semana
20 de gestacion o con un peso’menor de 500grs; clinicamente comprobado por
histopatologia y/o ultrasonografiay, la Sociedad Europea de Reproduccién Humana
y Embriologia (ESHRE), lo establece como pérdidas repetidas; independientemente

de la localizacion anatomica.3*

La incidencia de pérdida gestacional recurrente ocurre en_el 1-5% de todas las
parejas que intentan concebir una gestacion. En la mitad detestas parejas no se
identifica la causa subyacente. Segun estudios clinicos basados en abservaciones
empiricas, se demostré que el riesgo de una nueva pérdida con antegedente de tres
abortos previos es aproximadamente de 30-45% y, se modifica dependiendo del

nimero de nacidos vivos previos®®7.



Existen multiples causas tanto maternas, paternas y de origen fetal que llevan a la
pérdida del embarazo. Independientemente de los antecedentes ginecoobstétricos,
el riesgo de pérdida recurrente se relaciona con la edad materna, el riesgo en
adolescentes es del 10 a 12% y en mujeres mayores de 40 afios aumenta de cuatro

a cinco vecés ¢amo se observa en la siguiente tabla®?:

Tabla.l. Riesgo de pérdida gestacional recurrente

con relaciéon ala edad

Edad Riesgo
Menor 30-aitos 7- 15%
30- 34 afios” 8- 21%
35- 394dfi0s 17- 28%
40 afios omias 35- 52%

Fuente: Expedientes clinicos de antecedente pérdida gestacional recurrente

En relacion al riesgo de aborto y los antecedentes<obstétricos en las pacientes en
las que es su primera gesta y que culmina de forma satisfactoria el riesgo es minimo,
sin embargo, en aquellas que presentaron alguna complicacion en el embarazo

previo y Unico se incrementa hasta en cuatro veces del 19- 249%7%2.

La pérdida gestacional recurrente se clasifica en dos tipos*©:

- Primaria: Quienes nunca han logrado un embarazo a término.

- Secundaria: Aguellas que lograron un embarazo previo a término.



Planteamiento del Problema

La pérdida gestacional recurrente es un sindrome complejo, debido a la amplia
gama de(factores etioldégicos implicados, representa un problema econdmico,
psicosocial yafectivo para la pareja, asi como para los servicios de salud ante la
inquietud de conocer la causa especifica de la recurrencia, genera un impacto

econdémico mayor.

Nuestro hospital de tercer nivel, apreciamos que la mayoria de las pacientes al
ingresar a nuestra unidad ingresan‘con el diagnostico de antecedente de pérdida
gestacional recurrente y conembarazo?viable, lo que implica que el diagnéstico
oportuno y el envio a nuestra(unidad ‘esstardio, dejando un promedio de 6,000
pacientes sin diagndstico certero y sin estudio, de protocolo motivo por el cual se

plantea la siguiente pregunta de investigacion.

¢, Cudles son los resultados perinatales y obstétricos en-pacientes con antecedente

de pérdida gestacional recurrente en el HRAEM?



Justificacion

La pérdida gestacional recurrente es un sindrome, en ella intervienen mdltiples
factores y/diversas causas idiopaticas las cuales estan asociadas a esta entidad, se
encuentra relacionado como una de las principales causas de infertilidad
secundaria, sin embargo, en mas del 50% de las pacientes se desconoce la
etiologia especificar’Respecto a nuestra poblacion la mayoria de las pacientes
cuentan con un deficiente eontrol prenatal, asi como un envio inoportuno, lo que
dificulta establecer la causa'especifica e incrementar el periodo entre el diagndstico

y el embarazo.

En el Hospital Regional de Alta Especialidad de la Mujer contamos con los servicios
de Genética, Medicina Materno Fetal, Bialogia de la Reproduccion y personal
capacitado en cirugia de minima invasion, utiles para la deteccién, estudio y
diagndstico de la pareja con pérdida gestacional recurrente, llevando un adecuado

control prenatal, sin comorbilidades.



Marco Teorico

Segunslasr Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el aborto espontaneo es la
complicacion mas frecuente del embarazo y considera que dos terceras partes de
las gestaciones acaban antes de que se presente la siguiente menstruacion, casi
siempre de forma subclinica'®!l, La pérdida gestacional recurrente se define como
la pérdida espontanearde dos a tres 0 mas embriones o fetos antes de la vigésima
semanas de amenorrea 0 de la viabilidad embrionaria o con un peso fetal por debajo
de 500gramos, en forma copnsecutiva o alterna. Afecta del 2 al 5 % de las parejas
gue intentan concebir un embarazo con infertilidad y es el 0.3 al 1% del total de los
embarazos que corresponderia a‘una pareja por cada 200 aproximadamente. El
aborto recurrente que se preSenta durante el primer trimestre es el de mayor
prevalencia siendo este antes de'la“semana./ de 31.9%, de la semana 8 a 11 de
52.3% y de lasemana 11 ala 15 de 11.1% . Después de la semana 16 de gestacion
es ligeramente mas frecuente antes de la semana.19 con una frecuencia de 2.5%

con relacion a antes de la semana 23 con 2.2%5:9:10,

Factores de Riesgo

El riesgo del aborto recurrente se incrementa con el nimero de abortos previos. Se
calcula que la probabilidad de tener un recién nacido vivo disminuye en 23% por

cada aborto?2. El riesgo de aborto espontaneo se incrementa con:



La gestacion:

Independiente de la terminacion de las gestaciones previas donde se puede dividir

en primarios y secundarios'.

Primarios: ausencia de partos previos.

Secundarios: con un.hijo vivo.

Edad materna:

Antes de los 30 afios con riesga del 25% después de tres abortos.

Después de los 40 afios 52%.

Esterilidad de la pareja

Riesgo persé de cada individuo para presentar esterilidad?.

Factores ambientales, ocupaciones y estilo de vida

La evidencia sobre el efecto de los factores de riesgo se”basa en los casos de
abortos espontaneos (esporadicos), en los casos de pérdida gestacional recurrente
no esta con exactitud la exposicion, dosis toxica, exposicion+y sus niveles. El
tabaquismo y la cafeina se asocian con mayor riesgo de aborto espontaneo, la
ASMR refiere que el consumo de mas de tres tazas se ha asociado con el riesgo de
pérdida gestacional recurrente, asi como el consumo de tres a cinco copas.de

alcohol por semana. La obesidad se ha asociado con un incremento en el riesgo.de



pérdida gestacional recurrente en comparacion con quien concibe

naturalmente310.13,

El andlisis. \de la pérdida gestacional recurrente se establece sin un numero
especifico de‘abortos espontaneos que justifique su estudio etioldgico, sin embargo,
se establece preferentemente con el antecedente de dos abortos consecutivos, los
cuales deben documentarse ecograficamente o mediante estudio histopatoldgico.
Hasta en el 50% de los.casos se desconoce la etiologia, sin embargo, existen
multiples factores asociadeS”tanto paternos, maternos o fetales que causan

complicaciones que culminan en.la pérdida de la gestacion®34°,

Alteraciones anatbmicas

Las anomalias intrauterinas puedenvinterferir en la implantaciéon embrionaria como
en la evoluciébn de la gestacion. Las alteraciones uterinas son consideradas
responsables de la pérdida gestacional recurrenté en el segundo trimestre del
embarazo, sin embargo; al estar presente se asocian a pérdida gestacional
recurrente, considerando un tratamiento quirargico. La fisiopatelogia del fracaso del
embarazo en mujeres con malformaciones congénitas uterinas'se encuentra aun en
discusion, por lo cual se atribuye a disminucion del volumen intrauterino o debido a

vascularizacion defectuosal3 14,



Malformaciones uterinas

La frecuencia es del 0.5 — 10% en la poblacion en general y con mayor incidencia

en el grupo de la pérdida gestacional recurrente entre 10- 37.5%?1°,
Las malformaciones que se asocian mas a menudo son:

o Utero tabicado: sobre todo cuando la tabicacion es total.

e Hipoplasiaruterina.

Las aplasias mullerianas producen partos pretérmino y sobre todo alteraciones de
esterilidad sobre todo las unilaterales como el Gtero unicorne o pseudounicorne que
se deben a la ausencia de desarrolletde unos de los conductos de Miiller, el éxito
de tener un hijo vivo es de 38-75% y en_este caso no es Util ningun procedimiento
quirurgico y se propone el manejo expectante, unicamente en el caso de la pérdida

gestacional recurrente es donde se considera el uso del cerclaje cervical'®1,

Las alteraciones de la fusion entre los dos conductos de)Miller generan el utero

didelfo y bicorne, los cuales pueden ser:

e Unicervicales totales
e Unicervicales corporales

e Fundicos



Debido a ello en el utero didelfo el éxito del embarazo y de la gestacion es mejor,

sémbargo hasta en un 40% culminan en un aborto espontaneo, por lo que es util

el tr iento quirdrgico que se destina a unir los dos hemidteros extirpando el

tabique 1o®udinal que obstruye la vagina hasta en un 75%6.17,

/\

.
ipoplasia/agenesia Il. Unicorne

A.Vaginal rv:cal A. Comunicante B. No comunicante
C. Fundico D. Tubario E ombinado C. Sin cavidad D. Sin cuerno

Ill. Didelfo

‘y IV. Bicorne
ﬁ‘} r Q,'C, S
7 O‘
A. Completo B. Parcial
V. Tabicado OI Arque;

VII. Por DES

A. Completo B. Parcial

Tomada de: American Fertility Society. The AFS classification of adnexal adhe5|; istal tubal occlusion, tubal
occlusion secondary to tubal ligation, tubal pregnancies, Milllerian anomalies and trauterine adhesions. Fertil
Sterility 2012 )

6%
Q
O
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Los trastornos de la reabsorcion comprenden los Uteros tabicados, totales o
subtetales, corporales o con fondo arqueado, comunicando o no con el istmo y
continuados en el cuello y la vagina, su prevalencia es de aproximadamente 9-30%

y es causachasta del 60% de los abortos®!8, la fisiopatogenia puede ser:

o Defectos“del.crecimiento del Utero secundario al tabique
e Incompetencia.cervical
e Vascularidad e inervacion del tabiqgue que originan una implantacion

defectuosa.

El tratamiento quirargico se establece ante el diagnostico de pérdida gestacional
recurrente, un aborto tardio @del“segundo trimestre o un parto pretérmino, el cual
mejora la evolucion del embarazo. La metroplastia abdominal es eficaz, sin embargo
produce alteraciones como adherencias, ‘por_lo que el gold standard es la
histeroscopia aunado a tratamiento a‘base de s€str6genos y progestagenos o
dispositivo intrauterino en el post- quirargico lo cual“disminuye la formacion de

adherencias intracavitarias18:19.20,

- Utero post dietilestilbestrol

Este estrégeno no esteroideo fue prescrito entre 1938 y 1971 para larprevencion de

abortos de repeticion o parto pretérmino, actualmente se ve ligado en las'pacientes

cuyas madres fueron tratadas con este medicamento, ya que se creia respghsable

10



de la secrecion placentaria de progesterona, por lo que su deficiencia favorecia el

aborto621,

Las pringipales anomalias que se presentan son en el tamafio y en la forma del
Gtero en un/45- 73% como Utero en T, alargamiento del istmo, constriccion del
cuerpo e hipoplasia uterina; se han descrito alteraciones funcionales e histologicas
de las arterias uterinas, por lo que se administraba aspirina en dosis bajas como
profilaxis, sin embargo,»no se ha demostrado eficacia. La metroplastia de
agrandamiento esta descrita como tratamiento quirdrgico, aunque sus beneficios

estan en dudal®21.22,

- Sinequias Uterinas

Las sinequias uterinas se presentan apreXimadamente en 1.5% de las pacientes
con antecedente de legrado ocasSionando /del 7-21.8% pérdida gestacional
recurrente. La fisiopatologia se basa‘en la diSminucion del volumen funcional
intrauterino, asi como la fibrosis y la inflamacion“constante del endometrio que
favorecen anomalias en la placentacion. El desenlace del embarazo es
desfavorable, un 40-80% finalizando en aborto espontaneo~y el 25% en parto

pretérmino'82°,

Se proponen técnicas como la dilatacion ciega, el legrado o la celecacion de un
baldén intracavitario, sin embargo la histeroscopia, es el tratamiento de eleccién de
las sinequias tanto complejas como gruesas, es seguro y eficaz por lo que mejora

el éxito del embarazo a término hasta del 50-90%; se realiza histeroscopia de control
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a los tres meses, sobre todo en los casos de sinequias complejas de causa
infeeCiosa. Posteriormente se coloca dispositivo intrauterino como profilaxis o
anticoneeptivos orales sobre todo con estrogenos, asi como la instilacion de gel con
acido hialurénico en la cavidad uterina que se ha visto eficaz en la histeroscopia de

control?2:14,

- Miomatosis Utefina
Los miomas submucosos §on, una causa de aborto, sin embargo no hay evidencia
suficiente, estos se diagnostican por histerosonografia o histeroscopia si son

pequeirios y Unicos el beneficio de-larescision es mayor que el riesgo®18.

- Incompetencia istmico Cervical
Es una causa conocida de pérdida gestacional recurrente con mayor frecuencia en
el segundo trimestre, pero, su verdadera incidencia es desconocida, el diagndstico

es totalmente clinico, diversos estudios reportan sesges?3.

Alteraciones cromosdmicas

Las alteraciones cromosOmicas son responsables hasta del 60% de-los abortos
aislados y su frecuencia es mayor en el caso de los abortos precoces hasta’'en un

70% antes de las 6 semanas de gestacion. En el 96%, se trata de anomalias
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numeéricas, el 54% trisomias, el 19% triploidias, el 16% monosomias, el 4%

tetraploidias y el 3% dobles trisomias?+2°,

Por orden de frecuencia: trisomia 16, 13, 18, 21 y 22. Las monosomias estan
asociadas.a“abortos en el 0.2%. En las triploidias, los mecanismos implicados son
la fecundacionide un ovocito por dos espermatozoides o la falta de expulsion del

segundo corpusculo polar del ovocito®26.

A partir del segundo aborto, se deberé realizar estudio citogenético a los padres,
presentandose en el 6% alteraciones y establecer el plan de deteccion de

alteraciones en los embarazos posteriores?!:

Diagnostico preimplantacional

- Diagnostico prenatal

- Medicion de translucenciay-plieguesnucal
- Marcadores bioquimicos séricas

- Ultrasonido estructural de Il nivel

Se cuenta con técnicas de reproduccion asistida paralaquellas parejas que sean

candidatas a las mismas:

- Donacién de semen
- Fecundacioén in vitro

- Microinyeccion intracitoplasmatica

13



Anomalias Genéticas

El cremosoma X puede ser la causa de la pérdida gestacional recurrente sin que la

madre’sea portadora de alguna anomalia.

Factores Epdécrinos

Insuficiencia Luteinica

Se han propuesto como causa de aborto y pérdida gestacional recurrente, el
crecimiento folicular inadeCuado, la anovolacion, insuficiencia luteinica y la

receptividad anormal del endomettio; asociandose en 3-17% de los casos??.
Diabetes

Las alteraciones en el metabolismo/de la'glucosa, estudios relacionan la elevacion
de la hemoglobina glucosilada (HbAlc)por encima de 1DE se incrementa en un 3%
el riesgo de aborto, sobre todo en_el primertrimestre del embarazo, las
malformaciones genéticas incrementan el riesgo de”pérdida gestacional recurrente,
el control metabdlico de la diabetes no es factor de riesgo para la pérdida

gestacional recurrente®.

Sindrome de ovario Poliquistico

No se ha establecido, la relacion de sindrome de ovario poliquistice~y) pérdida
gestacional recurrente, sin embargo hay una fuerte asociacion a la hiperseerecion

de hormona luteinizante. Rau et al, en el afio 2000; demostré que.das

14



concentraciones de LH>10UI/I no se asocian al incremento del aborto espontaneo,
recientemente se ha atribuido a la resistencia a la insulina con la consecuente
hiperinsulinemia, hiperandrogenemia, hiperhomocisteinemia, niveles elevados del
factor inhibidor del activador de plasmindégeno, la receptividad endometrial

insuficiente38,

Hiperprolactinemia

La prolactina, es estudiada en las pacientes con diagndstico de infertilidad, tanto
primaria como secundaria; sus niveles se relacionan con la disfuncion ovulatoria,
foliculogenesis anormal y deféctos en la maduraciéon de los ovocitos; los niveles

altos inhiben la secrecién de progesterona resultando deficiente la fase lutea'16.:

Inmunoldgicas

Trombofilicos

A.- Hereditarias

Se asocian con abortos del segundo trimestre, estas generan condiciones que
aumentan el riesgo de la tromboembolia venosa, secundario“a mutacion genética

de una de las proteinas implicada en la cascada de la coagulacion

La mutacion del gen de la protrombina y del factor V de Leiden, correspenden hasta
el 60%de los casos por esta causa, el otro grupo se relaciona con la deficiencia de
la proteina C y S, antitrombina Il y la mutacion de metil-tetrahidrofolato reductasa ,

por lo que se sospecha la relacién con las trombosis de la circulacion utero-
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placentaria, de predominio en las arterias espirales y en el espacio intervelloso por

respuesta hemostatica aumentada que afecta la perfusion placentaria®?’.
B.- Adquiridas
Sindrome Antifosfolipidos

Es la principal causascon tratamiento especifico, esta patologia puede ser primaria
0 asociada a otra entidad autoinmune, sobre todo lupus eritematoso sistémico; el
sindrome implica: anticuerpos antifosfolipidos , el anticoagulante IUpico, anticuerpos
anticardiolipina; anticuerpos/anti-B2 y glicoproteina- I. El diagnostico se lleva a cabo
al encontrar un criterio clinico y uno de laboratorio, la pérdida gestacional recurrente

es un criterio diagnostico.

Los anticuerpos se encuentran preSentes ensel 5% de las mujeres con pérdida
gestacional recurrente. Estas mujeres tienen unfiesgo 90% de presentar un aborto,
el mecanismo fisiopatolégico se relaciona con la inhibicién de la funcién del
trofoblasto, asi como su diferenciacion, activacion del camplemento, ocasionando

inflamacioén y subyacente trombosis de la vasculatura Utero- placentarial®26.28,
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Cuadro 2. Criterios diagndsticos para sindrome antifosfolipidico (Consenso Internacional de 2006)

Diagnistico de sindrome antifosfolipido
ilenw”ms

Cr
Uno o maseepisodios clinicos de trombosis arterial, venosa o de vasos pequeios.
Uno o més am inexplicados, con feto morfoldgicamente sano de mas de 10 semanas de gestacion.

Uno o mds partos pretérmino igual o menor de 34 semanas de gestacion, provocados por preeclampsia o insuficiencia
placentaria severa.

Tres 0 mds abortos re{ s antes de las 10 semanas de gestacion, en los que se han excluido causas anatdmicas,
hormonales y genéticas 0s padres.

Criterios de laboratorio

Anticuerpos anticardiolipina tipo IgG° IgM en titulos moderados o altos (= 40 GPL o MPL o por encima del
percentil 99), en dos o mds ocasiones con intervalo minimo de 12 semanas entre la obtencién de las muestras

muestras

-

Anticoagulante ldpico positivo en d‘@ ocasiones, con intervalo minimo de 12 semanas entre la obtencidn de las

o)
Anti B2 glucoproteina-1 1gG y IgM en titulgs'percentil 99 en dos o mds ocasiones, con intervalo minimo de 12
semanas entre la obtencidn de las muestras

Fuente: Up To date: Definition and etiology\of recurrent pregnancy loss,2015.

Alteraciones Aloinmunes

Las alteraciones aloinmunes, se han_propueste- como una posible causa, el
embarazo se caracteriza por una induccion de células T reguladoras y un perfil anti-
inflamatorio Th2; por lo tanto, una interrupcion de la actividad de los CD4 (Th) y la
actividad de los NK, asi como un desequilibrio en el endometrio de esta respuesta
a favor de Th- 1, podrian conducir a fracaso de una implantacion y pérdida del
embarazo, se han propuesto tratamientos con inmunomoduladores;ysin embargo
aun no se ha visto beneficio ni son aprobadas por la OMS ni por lasAsociacion

Americana de Medicina Reproductiva®2527,
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Infecciosas

No se cuenta con un soporte evidencial suficiente que asocie las infecciones con
pérdida ,gestacional recurrente. Dentro de los probables factores, se atribuye la
produccion- de_especies reactivas de oxigeno, metabolitos intermedios toxicos,
citocinas y agentes pro-inflamatorios. Cuando la infeccidn se disemina a los tejidos
fetales, puede provocar pérdida o malformaciones y si coexiste infeccion

endometrial crénica puedé afectarse el proceso de implantacion?>.

Paukku et al en 2015, sospéche.de la infeccion por Chlamydia tracomatis, pero no
encontré diferencias entre la frecuencia de anticuerpo IgG o IgA en mujeres que
tenian contra pacientes sanas.*>1.1620-Fntre los agentes infecciosos causales de
aborto se encuentran: Mycoplasma hominis, Ureaplasma urealyticum, Toxoplasma
gondii, Treponema pallidum, Chlamydia (trachomatis, Neisseria gonorrhoeae,

Streptococcus agalactiae y Listeria mohocCytogenes 4.

Alteraciones psicoldgicas.

Las parejas con pérdida del embarazo deben asimilar la inmensa carga emocional,
ya que se trata un duelo y son frecuentes las reacciones de enejo, depresion,
ansiedad y culpa. El personal de salud que atiende a las parejas en la mayor parte
de las ocasiones no se sensibiliza con ellos, la probabilidad de concebirnuevamente
disminuye considerablemente. Aunque la informacion al respecto es limitada, se
recomienda ofrecer apoyo psicologico y orientacion a las parejas con pérdida

gestacional recurrente del embarazo?.
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Idiopético

En el'50-:75% de los casos no se logra definir una causa especifica, sin embargo,
tienen un buen prondstico aun sin ninguna intervencion farmacologia, logrando una
tasa de éxitocde embarazo de 35-85%. Recordar, que el prondstico cambia

conforme incrementa.a edad de la paciente y los abortos previosé.

Factor Masculino

Los parametros estandar del analisis seminal: incluyen la morfologia espermatica,
gue no es predictiva de unaspérdida gestacional recurrente; se ha estudiado la
aneuploidia espermatica y la fragmentacion de DNA, los cuales han sido estudiados
en parejas con pérdida gestacionalrecurrente, las alteraciones en la fragmentacion
del DNA se observan con mayor frecuencia“en los padres que tienen edad
avanzada, asi como con factores ambientales camo exposicion excesiva al calor,
exposicion a téxicos o varicocele, elevada produccion de especies reactivas de

oxigeno?®.
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Diagndstico

La evaluacion de la pérdida gestacional recurrente debe realizarse después de dos
pérdidas del embarazo. El establecimiento diagnostico debera seguirse con el

flujograma ya establecido y guiado por el Consejo Mexicano de Ginecoobstetricia®?®
La evaluacion se‘debera realizarse por apartados.

e Historia Clinica
Interrogatorio con busquédas intencionada en antecedentes heredofamiliares y
patologicos de endocrinopatias,-.autoinmunes, defectos congénitos, trombofilias,

coagulopatias, antecedentes de abortos?.

Evaluacion de los abortos previos: qporque y como sucedieron, semanas de
gestacion al momento del aborte; caracteristicas del embarazo, asi como

antecedentes de instrumentacion utefina328.

e Examen Fisico
Con busqueda en particular de hirsutismo, galactorrea,«0_ hiperprolactinemia,

sindrome de ovario poliquistico, anormalidades en los érganos pélvicos.
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La evaluacién de la pérdida gestacional recurrente basica, debe centrarse en la

deteccion de factores genéticos, sindrome antifosfolipidos, evaluacion de la

anatemia_uterina, factores hormonales y metabdlicos, conocer las variables del

estilo de vida de la pareja, por lo que se debe incluir en el estudio basico31%27:

- Andlisis del.cariotipo de ambos padres

- Deteccion de anticoagulante lapico, anticardiolipina, glucoporteina | anti B-2

- Deteccion de anomalijas tiroideas o endocrinoldgicas.
- Ultrasonido pélvico

- Histerosonografia, histerosalpingografia o Histeroscopia

Sin embargo, debera completarse el estudio por sistemas:

Exdinenes diagnésticos

Enfermedad Estudios sugeridos
concomitante :

Alteraciones Histerosalpingegrafia

uterinas y Histerosonografia con solueién salina
Anomalias Ultrasonido o résonancia magnética
miillerianas Histeroscopia diagndstica

q Cariatipo, cordocgntesis, amnM is,
Anomalias cro- [~ . - e
P biopsia de vellosidades coridnicas.
mosomicas Ay e A q
Diagndstico genético preimplantagion
TSH, FT4, Anticuerpos antiperoxidasa
tiroidea, anticuerpos antitiroglobulina
Endocrinopatias Glucemia en ayuno, hemoglobina A1C%

Prolactina
FSH en el tercer dia del ciclo, estradiol

Sindrome Anticoagulante ldpico, anticuerpos an-
antifosfolipido  ticardiolipina, anticuerpos anti B2 GP-1

Mutacién FV Leiden, mutacion del gen
de protrombina

Pruebas de funcionamiento de la proteina
5y C, cuantificacién de antitrombina Il

Trombofilias

Infecciones Cultivo especifico segin el cuadro clinico

Cribado para exposicién a sustancias

Otras .. . -
toxicas, obesidad, enfermedad celiaca

US, ultrasonido; RMN, Resonancia magnética; TSH, Hor-
mona Estimulante de Tiroides, FT4, Tiroxina libre; GP-1,
glucoproteina 1; PS, Proteina 5; PC, Proteina C; AT-II,
Antitrombina 111

21



Tratamiento:

Eltratamiento debera estar basado en cada alteracion y debera individualizarse
para cada paciente. Por lo que debera realizarse en manejo conjunto con otros

servicios, €omo ya se menciond y en un centro de tercer nivel3°,
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Objetivos:

Objetivo general

Conocer los/resultados perinatales y obstétricos en pacientes con antecedente de

pérdida gestdcional recurrente en el HRAEM.

Objetivos especificos:

1.- Establecer las caracteristicas sociodemograficas en las pacientes con pérdida

gestacional recurrente.

2.- Conocer los resultados perinatales en las pacientes con antecedente de pérdida

gestacional recurrente.

3.- Identificar la evolucién obstétrica.en, pacientes con antecedente de pérdida

gestacional recurrente
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Material y Métodos

Tipo de estudio:

Se trata desun estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, realizado en el
Hospital Regional.de Alta Especialidad de la Mujer de Villahermosa, Tabasco en

pacientes con antecedente de pérdida gestacional recurrente.

Poblacion:

El universo estuvo constituido ¢gpor 256 pacientes que ingresaron al hospital con
diagnéstico de pérdida gestacional recurrente, durante el periodo de estudio. Se
realizO un muestreo por convenienciarconsiderando aquellas en las que se
reunieron los criterios de inclusions resultando un tamafio de muestra de 63

pacientes.

Unidad de andlisis:

Se revisaron 63 expedientes clinicos de mujeres con diagnostico de pérdida
gestacional recurrente en el Hospital Regional de Alta Especialidad de la Mujer de

Tabasco en el periodo comprendido de enero del 2012 a enero del 2017.
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Variables a investigar

Lasvariables cuantitativas se presentan en medidas de tendencia y dispersion, se

dividen en dos tipos:

a) Variables maternas
e Edad

e Alcoholismo
e Tabaquismo

e Ingesta de cafe

¢ Peso
e Talla
e [MC

b) Variables fetales:
e Edad gestacional
e Peso

e Apgar

e Defectos congénitos al nacimiento

c) Variables Obstétricas

e Numero de gestas

e Caracteristicas de los abortos

e Manejo de los abortos previos

e Via de interrupcion del ultimo evento obstétrico

e Complicaciones del embarazo
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Criterios de inclusion y de exclusion

Criterios de inclusion y exclusion

Antecedente de pérdida gestacional
recurrente con embarazo menor de 26

semanas

Criterios.de inclusion Antecedente de pérdida gestacional
recurrente con productos menores de

500 gramos

Ultimo evento obstétrico en el HRAEM

Productos mayores de 500gramos

Criterios de exclusién Expedientes extraviados

Expedientes incompletos

Técnica de Recoleccion de datos

Instrumento: Se disefio una hoja de recoleccion de datos de los'expedientes clinicos
de pacientes con diagnostico de pérdida gestacional recurrente del Hospital
Regional de Alta Especialidad de la Mujer, se realizo la revision-de los mismos

requisitando la hoja de recoleccién de las variables a analizar
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Procesamiento y andlisis de la informacién

Una vez’obtenidos los datos se capturaron en el paquete estadistico SPSS version
20. Los resultados se expresaron en tablas y graficas con valores absolutos y

porcentuales,

Consideraciones éticas

Se solicito autorizacion para’la realizacion de esta investigacion ante el comité de
ética en investigacion del Hospital Regional de Alta Especialidad de la Mujer, y asi
como de acuerdo al reglamento de’la Ley General de Salud en materia de
investigacion para la salud articulo 17 .y-a_ Declaraciéon de Helsinki (Asociacion
Médica Mundial) este trabajo de .investigacion corresponde a la categoria I:

investigacion sin riesgo.
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Resultados

Comgﬁ‘observa en la Tabla 1, se incluyeron 63 pacientes, con un promedio de
edad de @ﬁos (19- 40 afos), se clasifica por grupos de edad, donde se reporta
una paciente@ 19 afios (1.5%), en el grupo de 20 a 30 afios se encuentran 43

(68%), de 31 a 3@05 17 (26.9%) y dos pacientes de 40 afios (3.1%).

N

Tabla +. Ndmero de casos por grupo de edad

(/ . o~
_Edad Promedio en afios

Grupo de eu@ : Numero de casos

<20 af 1 (1.5%)
21-30a ; 43 (68%)
31 -39 afio c(( 17 (26.9%)

\

‘
40 afios y mas 2 (3.1%)

Fuente: Expedientes clinicos con an @ ent QI a gestacional recurrente.

@00
O
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Como se puede observar en la Gréfica 1 en relacién al indice de masa corporal del
total-de las 63 pacientes, 39 pacientes (61.9%) se encuentran con obesidad, 19
pacientes (30.2%) con sobrepeso, y 5 pacientes (7.9%) con peso normal, el cual se
calcul6 a suringreso, en el caso de las pacientes gestantes en relacion al peso ideal

por semanas de\gestacion.

Grafica 1. indice de Masa Corporal

61.90%
7 n=39
- )"}&0%
7 909% /‘ x ™ .
n=5 O/)
2N
PESO NORMAL SOBREPESO OBESIDAD

Fuente: Expedientes clinicos con antecedente pérdida gestacional recurrente.

29



Respecto a la exposicién a factores ambientales y ocupacionales (Tabla 2), el
(@T\O de café se encuentra en 27 pacientes con un 42.9%, el cual se midié en
tazas. (promedio de dos tazas al dia.)

7

_ ) Porcentaje
Toxn@’ Frecuencia _
valido

.
Café Q - 27 42.9 %
2

Tabaco @ 2 3.2%

Alcohol e 4 6.3%
Fuente: Expedientes clinic%ntece ntf pérdida gestacional recurrente.
-
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En relacién a las comorbilidades, podemos ver en la Tabla 3, se encuentran en 14
pacientes (19%), de las cuales la principal es la diabetes mellitus tipo 2B segun la
clasificacion de Priscilla White en cuatro pacientes (6%), seguido de cuatro
pacientes (4:8%) con hipotiroidismo, dos pacientes con hipertensién arterial cronica
(3%) y solo uneaso de otras patologias como endometriosis, epilepsia, VIH, y una

paciente con anteCedente de espina bifida.

(?
'_v"_r

Patologia Porcentaje
Diabetes Mellitus tipo2B 6% (n=4)
Hipotiroidisme \ 4.8% (n=4)
Hipertensic')niAriterial '\/ 3% (n=2)

Otras: endometriésis 7‘ 1.6%

Epilepsia 1.6%

VIH \o 1.6%

Espina bifida Y A 1e%

Fuente:Expedientes clinicos con antecedente de pérdida gestacional recurrente
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Respecto a los resultados perinatales de las pacientes con antecedente pérdida
gestacional recurrente 42 pacientes (67%) tiene un hijo vivo, y 21 (33%) aun no

logran con éxito un embarazo a término.

En el Grafice 2, podemos observar la via de resolucion del embarazo la ceséarea en
32 pacientes(51.6%), posteriormente 18 pacientes culminaron en aborto (29%) y

12 pacientes con-parto eutocico (19.4%)

Grafica 2:Via de Resolucion Ultimo Evento
Obstétrico

Cesarea

Fuente: Expedientes clinicos con antecedente de pérdida gestacional recurfente
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En la Tabla 4, podemos ver que la principal indicacion de interrupcién del embarazo
fue electiva en 13 pacientes, en cinco pacientes por cérvix desfavorable, tres
pacientes por falta de progresion del trabajo de parto, tres por probable macrosomia
fetal, tres por trazo no reactivo, dos pacientes por embarazo gemelar, y en un caso

por placenta previa, VIH y meconio.

\(_‘:‘.ﬁg
Calisas de Cesarea No. de casos
Electivas 13
Cérvix desfavorable 5
Falta de progresion‘de trabajo de parto 3

probable macrosomfa’fetal
Trazo noeactive”
Gemelar— ,
Desprendimiento de/placenta
RPBF (Meconio)ﬁ )

VIH

P P P N W W

Fuente: Expedientes clinicos antecedente de pérdida gestacional fecurrente
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En la Tabla 5 podemos observar los resultados perinatales, con edad gestacional
promedio de 37 semanas de gestacion +/- 3.1 DE (26-41) el género que predomino
fue el'femenino con 25 recién nacidos (54.3%), recordando que hay dos casos de
embarazo.gemelares, 21 recién nacidos fueron de sexo masculino (45.7%). Con
respecto a la talla en promedio fue de 48cm +/- 2DE (46 cm - 53 cm), asi como al

nacimiento con peso_normal, promedio de 2920 con (600grs - 3910 grs)

(S0
: Femenino 54.3%(n=25)
S (e Masculino 45.7% (n=21)
i Minimo: 600 grs
Peso 2,920 :
| Maximo: 3,910 grs
Talla ~_48cm #/- 2DE
Edad gestacional 37'sdg +/£3.1. DE Minimo: 26sdg
al nacimiento Maximo: 41 sdg

Fuente: Expedientes clinicos pacientes con.antecedénte de pérdida gestacional recurrente
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Las complicaciones del embarazo se observan en la Tabla 6 donde 13 pacientes
( %) presentaron complicaciones, por orden de frecuencia: las enfermedades
hiper }\/as asociadas al embarazo con cinco casos (8%), de los cuales dos
clasificam@omo preeclampsia con datos de severidad (3.2%), y tres (4.8%) como
hipertensiéﬁ Wacional, una paciente (1.6%) presento diabetes gestacional Al por

7
n

la clasificacio @renkel, una paciente con desprendimiento prematuro de

placenta (1.6%) @

Tabla 6 Coirplicaciones del embarazo
oﬂ;olog' No. Casos
Diabetes [ A1 3.2% (n=1)
Preeclampsia con d'aﬁ}de %&dad 3.2% (n=2)
Hipertension ges @al 6 4.8% (n=3)

DPPNI 1.6% (n=1)

Fuente: Expedientes clinicos con antecedente de pérdida gesta recurrente

>
6%
Q
O
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En la tabla 7 se muestran los antecedentes de los eventos obstétricos con una

mediana de cuatro gestas, con minimo de dos abortos, maximo de cinco abortos.

Tabla 7 Numero de eventos obstétricos

Evento Mediana Minimo Méaximo
Gestas 4 2 8
Partos’.. 1 1 4
Abortos | 2 2 5
Ceséareas 1 1 3

Fuente: Expedientes clinicds con antecedente de pérdida gestacional recurrente
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En el Grafico 3 podemos ver la relacion documentado en los expedientes clinicos
en _relacion a los abortos previos se encontrd que 65 casos (40.3%) tuvieron un

aborto del primer trimestre y 38 pacientes (23.6%) del segundo trimestre.

De las cuales se realizaron 56 legrados uterinos instrumentados (34.2%) y 31 AMEU

(19.2%).

Grafico 3: Abortes previos documentados por trimestre y tratamiento

ler Trim 20 Trim

Fuente: Expedientes clinicos con antecedente de pérdida gestacional recurrente
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Dentro de los hallazgos de las 63 pacientes 41 pacientes (44%) de las pacientes

CGG con cultivos en busqueda de algun agente infeccioso, los cuales 20

paci X

(71%) con cultivos negativos, cinco (18%) se encuentran positivos para
Ureaplasr® dos pacientes con cultivos positivos para Chlamydia (7%) y una

paciente (4% sitivo para Chlamydia y Ureaplasma. (Ver Grafico 4)
A
Gra§®4 Cultivos Cervico- vaginales

O;% ® Chlamydia
n=
W Negativo
Ureaplasma

M Ureaplasma +
Chlamydia

N\
9

Fuente: Expedientes clinicos pacientes con anteceden@e érdida gestacional recurrente
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De los reportes de ultrasonidos se observo que las alteraciones que se presentaron
consmayor frecuencia son las uterino-anatémicas; ya que en tres pacientes se
identificd ‘miomatosis uterina (4.8%) un caso con un defecto mdilleriano (Gtero
bicorne), asi\como una paciente con diagnéstico de polipo endometrial y el resto de

las pacientes (77.8%[n=49]) sin alteraciones uterinas ultrasonograficamente.

De las 63 pacientes’nueve (14.3%) no cuentan con ultrasonido pélvico, sin embargo,
en las alteraciones @natémicas se incluyeron las pacientes con alteraciones

cervicales por lo que 23 pacientes (36.5%) se incluyen al factor uterino- anatémico.

GRAFICA 5 HALLAZGOS ULTRASONOGRAFICOS

77.80%
n=49

14.30%
4.80% 1.60% 11.60% =2
n=3 n=1 | n=1

Sin Miomatosis Polipo Utero bicorne No se realizo
alteraciones

Fuente: Expedientes clinicos con antecedente de pérdida gestacional recurrente
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En 22 casos (34%), se encuentra el antecedente de una cirugia o tratamiento
cervical por NIC Il (cono) y 20 pacientes con cerclaje cervical (18 tipo Espinoza
Flores Modificado y dos tipos Mc Donald), en un caso el cerclaje fue fallido el cual
culminé enraborto por ruptura de membranas y uno de los casos el cerclaje se

realiz6 en medio privado. Ver Grafico 6

Grafica 6: Factor Uterino- anatémico

34%

Cerclaje
n=22

~

NIC 2 Cercldje EFM Mc Donald
n=2 n=20 n=18 n=2

Fuente: Expedientes clinicos con anatecdente de pérdida gestacional recurrente
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Discusioén

En 10s resultados obtenidos que incluyeron un total de 63 pacientes con antecedente
de pérdida: gestacional recurrente; el objetivo de este trabajo es describir las
caracteristicas.de los resultados perinatales y obstétricos de las pacientes con
antecedente despérdida gestacional recurrente, asi como las caracteristicas

obstétricas de los‘embarazos previos.

Existe controversia sobre elsnimero de abortos minimo para iniciar el estudio de la
pérdida gestacional recurrepte; el punto de cohorte fue de dos como refiere la GPC
México en 2009%, la medianasde los abortos son dos con un maximo de cinco
abortos, Romero Gaudix et al®._reporta que el 81.4% de las pacientes presentan dos
abortos previos a un embarazo-a término, posteriormente tienen una gesta nueva
con 67.6% llegando a término, lo.que.en nuéstro estudio concuerda, ya que el 67%
de nuestras pacientes logro una gesta a términe y con un hijo vivo sano, con una
edad gestacional de 37semanas de gestacion¢+/3 3.1 DE, que corresponde a

término temprano.

El Royal College (2011)#, menciona que se debe hacer usa.del AMEU en el aborto
del primer trimestre; reafirmando ello la GPC México! al sugerir el tratamiento
meédico; ya que al realizarse procedimientos invasivos se incremeénta el riesgo de
alteraciones en la insercion placentaria. El 40.3% de las pacientes_etrsaron con
abortos previos del primer trimestre y el 23.6% de segundo trimestre,.gque es lo
esperado por lo reportado, sin embargo se documentd que el 34.2% se realiz6'LUI,

independiente de las semanas del embarazo.
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En cuanto a la distribucion de la edad no coincide con lo documentado, ya que se
creesque la pérdida gestacional recurrente se encuentra asociada en funcion a la
resewasovarica, sin embargo nuestra media es de 28 afios, encontrandose el 68%
de los casaes,entre 20 y 30 afos de edad y el 26% entre los 31 a los 39 afios, con
solo un 3.1% de\los casos para las pacientes mayores de 40 afios; de acuerdo con
Mateo, Sanez y ¢6lt% en 2016 en México se reporta que en mujeres menores de
35 afios el riesgo es,de. 9 a 12%, mientras que en mayores de 40 se alcanza hasta

el 50%.

En relacion a la somatometria se €acontraron los siguientes hallazgos peso normal
con una media de 2920 grs (/minimo de/600grs y maximo de 3910grs), Unicamente
con una muerte perinatal ( producto con-prematurez extrema, el cerclaje fallido y el
producto con menor peso) y con producto ohito/que ingreso ya con ese diagndstico;
con una talla en promedio de 48cm %/-/2DE;#y.el APGAR a los 5 minutos en
calificacion de 9; dentro de ellos el genero que predomino fue el sexo femenino en
54.3%, de esta forma podemos observar que el 67% delas pacientes egresan con

un recién nacido vivo sano

De las 63 pacientes como menciona la GPC México 2006! todas debehycontar con
un ultrasonido pélvico, en nuestro estudio Unicamente el 14.3% de las pacientes no
contaba con ultrasonido documentado en el expediente, y de estas se pudieron

identificar alguna alteraciones en relacién con la pérdida gestacional recurrente

42



como el caso de una paciente con utero bicorne que de acuerdo con Romero Guadix
en 2012 en Espana®, las anomalias mullerianas de origen congénito, seguido de
miomatesis y la insuficiencia cervical son las que mas se asocian a la pérdida
gestacionalrecurrente, sin embargo en nuestro estudio encontramos que el 34% de
las pacientes_presentan una cirugia cervical, las cuales incluyen 20 pacientes con
cerclaje cervical y’2\pacientes con realizacion de cono por antecedente de NIC Il, lo
cual es més frecuente_en nuestra institucion ya que contamos con una clinica de
displasias, asi como la clinica de diabetes donde se identifican las pacientes con

incompetencia istmico cervieal.y se realiza el tratamiento oportuno.

M.J. Matjila et al. en Sudafrica.en 201/*° reporta en su estudio que el 73% de las
pacientes se encuentran en sobrepeso y-ebesidad, de ellas el 42% se encuentra en
los tres tipos de obesidad, lo cual correlaciona con nuestro estudio, ya que el 92.1%
se encuentra fuera de su peso normal,/siendo_el 61.9% de las pacientes con
Obesidad que duplica el numero de casos de sobrepeso, lo cual es alarmante ya
gue incrementa todos los riesgos tanto cardiovasculares\como para enfermedades

crénico degenerativas que complican el curso del embarazo'®.

43



Un énfasis de interés, es la via de resolucion del evento obstétrico, en la literatura
no_se describe la via de interrupcion, sin embargo; en nuestra unidad encontramos
que el 51.6% se resolvid por via abdominal, siendo la indicacién en el 40% de los
casos la via, electiva. En gran parte debido a que las pacientes en su mayoria
ingresan con embarazo a término, por ello se desconoce la posible etiologia de la
pérdida gestacionalrecurrente y se prefiere la interrupcion por via abdominal ante

el temor de alguna‘eomplicacion intraparto.
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Conclusiones

Las’pacientes con pérdida gestacional recurrente presentan dos perdidas previas al
evento actual, en su mayoria la pérdida habia ocurrido durante el primer trimestre
del embaraze®y se resolvié con legrado uterino instrumentado, con un promedio de
edad de 28 afios, la mayoria de ellas con sobrepeso y obesidad, dentro de los
antecedentes persenales patoldégicos de importancia se observé la diabetes
mellitus y el hipotiroidismo, la interrupcion del embarazo en su mayoria fue cesarea
de causa electiva, la principal complicacion fueron las enfermedades hipertensivas

asociadas al embarazo.

Los resultados perinatales con‘\ predominio del género femenino, con edad

gestacional a término y con somatometria dentro de pardmetros normales.

Seis de cada diez pacientes que ingresan al*hespital con antecedente de pérdida

gestacional recurrente logran un embarazg a termino con minimas complicaciones.
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Recomendaciones

-Se recomienda a los médicos explicar a la pareja la importancia del estudio
genético, asi como la importancia de el tejido previo del embarazo, para discutir el

pronostica y.otras opciones de diagnostico y tratamiento

-Se debera orientar sobre el diagnostico de la paciente con pérdida gestacional
recurrente en el primer nivel de atencion para poder realizar un diagnostico
oportuno, asi com@_un tratamiento oportuno de las alteraciones, la resolucion y

lograr un embarazo a‘término con un hijo vivo sano.

- El control prenatal se debe realizar en tercer nivel en manejo conjunto el servicio
de Ginecologia y ObstetriciagBiologia de la reproduccion, Genética, Medicina

Materno Fetal, Nutricion, Psicologia.
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