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La tasa de parto pretérmino varia entre el 6 y el 15 % de todos los nacimientos. El
sindrome de distress respiratorio (SDR) produce una mortalidad y morbilidad significativa,
afectando al 40 0 50% de los bebés nacidos antes de las 32 semanas. Existe evidencia cientifica
desde el afo 1972 de que la administracién de corticoides previo al parto pretérmino reduce la
incidencia de distress respiratorio.

1- Efectividad de la terapia con corticoides:

Los obstetras deben recomendar tratamiento con corticoides a toda mujer con riesgo de
parto pretérmino debido a que esa terapia esta asociada a una significativa reduccién del
sindrome de dificultad respiratoria (SDR), muerte neonatal y hemorragia intraventricular
neonatal. El nivel de recomendacién de aplicacién es A (respaldada por estudios clinicos
aleatorizados de buena calidad metodolégica) basada en 18 trials cuyo meta-analisis
(Crowley, P) demostrd una reduccion del 64 % en bebés pretérminos nacidos antes de las 34
semanas.

Se requiere tratar 5 pacientes para poder evitar 1 caso de SDR ( antes de las 31 semanas)

1.1. Uso de dosis multiples de corticoides y los beneficios para disminuir la
morbimortalidad del recién nacido de pretérmino.

El uso de dosis multiples no debe ser utilizado debido a la falta de evidencia que muestre
un efecto beneficioso. Los obstetras solo debieran considerar este tratamiento de multiples
dosis para enrolar las pacientes en estudios clinicos aleatorizados.

En este punto se puede decir que hay estudios que sugieren efectos adversos en relacion al
crecimiento y desarrollo neurolégico fetal con la utilizacién de dosis multiples de corticoides,
sin mostrar mayores beneficios en relacion a la morbimortalidad perinatal

Debido a que la evidencia que sostiene la utilizacion de dosis multiples es limitada, hasta que
no concluya el estudio MACS (Mltiple Antenatal Corticoesteroids Study) que compara dosis
Unica contra dosis multiple de corticoides la utilizacién de dosis multiples de corticoides asi
como los repiques deberian ser reservados para pacientes que se encuentran participando en
trabajos de investigacion. (Mdultiple courses of antenatal corticoesteroids: A systematic review
and meta —analysis. Am J Obstet Gynecol 2001;185:1073-80).



El trabajo presentado en el ultimo SMFM (Wapner RJ for the NICHD MFMU Network),
encontré una mejora en los resultados secundarios (parametros funcionales respiratorios) pero
no en los resultados primarios (mortalidad y morbilidad severa). Debido a que se encontrd una
disminucion significativa del peso fetal en el grupo de dosis multiples el estudio fue detenido
antes de lograr el tamafo muestral definitivo. Esto ha generado criticas en la comunidad
cientifica ya que continuar el trabajo hubiera arrojado datos mas significativos y el dafio
potencial fue cuestionado por algunos investigadores. Pero demostrd que especialmente el
grupo expuesto a 4 dosis tenia menor peso neonatal que el grupo placebo.

Las organizaciones y servicios del cuidado de salud debieran tener politicas y protocolos
para el tratamiento prenatal con corticoides debido a la disminucién del costo y la duracién del
cuidado intensivo neonatal (Nivel de recomendacion B)

1.2. Uso en gestacion multiple

El uso de corticoides en forma preventiva en el embarazo multiple es recomendado aunque
no haya una significativa reduccién en la incidencia de SDR. Esto seria una recomendacion de
expertos sin evidencia cientifica que lo demuestre. Una cohorte de 1038 neonatos gemelares
que nacieron entre 1990 y 1996 demostré que el uso profilactico de corticosteroides cada 2
semanas desde las 24 a las 32 semanas no estuvo asociado a una significativa reduccién del
SDR (OR: 0.7;1C95%: 0.2 — 2.0). Ademas hubo una reduccion significativa del peso fetal de
129 gramos (IC: 95%: -218 a - 33 grs).

1.3. Seguridad
El uso de corticosteroides prenatal no pareciera estar asociado a ningun efecto adverso
materno o fetal ( Nivel de recomendacion A).

2.3. Uso en pacientes diabéticas:
El uso de esteroides en gestaciones complicadas por diabetes mellitus es recomendado
aunque no haya sido demostrada una significativa reduccion del SDR. Es indispensable un
estricto y adecuado control.

3. Determinacion del mejor intervalo de dosis
El intervalo éptimo entre el tratamiento y el parto, para la administracion prenatal de
corticoides debe ser mayor a 24 horas y menor a siete dias después de la aplicacion. (Nivel de
recomendacion A).
Respecto al tema que se plantea, desde cuando y hasta cuando se deben utilizar los
corticoides. El consenso actual es que pueden utilizarse desde las 24 semanas en adelante y



hasta la semana 34 y por el momento como Unica dosis en el momento que se presente la
situacion de riesgo de parto prematuro.(ACOG Practice Bulletin N? 43: Management of
Preterm Labor)

Lo que se deberia consensuar en situaciones en las que se administra una Unica dosis
tempranamente en el embarazo por ejemplo a la semana 26 y si no se produce el parto y hay
una nueva situacion de riesgo para un parto prematuro en la semana 31, si es pertinente en
esa situacion particular realizar una nueva dosis de corticoides, dado que el efecto maximo de
los mismos es a la semana y puede persistir hasta dos semanas. Ninguna recomendacion
actual avala esto. Opiniones de expertos (Lockwood) han mencionado que se podria justificar
hasta la semana 28.

4. Indicaciones para la terapia prenatal con corticoides
El esfuerzo terapéutico debiera ser realizado entre las 24 y 34 semanas de gestacion que
presenten:
» amenaza de parto pretérmino
= hemorragia anteparto
» ruptura prematura de membranas
» cualquier condicién que requiera un parto pretémino electivo

Nivel de recomendacion: A

5. Contraindicaciones y precauciones:
La terapia con corticoides esta contraindicada si la mujer sufre alguna infeccién sistémica
incluyendo tuberculosis. Deberia ademas ser usado con cuidado ante la sospecha de
corioamnionitis

6. Dosis y ruta de administracion:
Betametasona es el esteroide de eleccién que incrementa la maduracién pulmonar. La
terapia recomendada abarca dos dosis de betametasona de 12 mg aplicados por via
intramuscular separadas por 24 horas. Nivel de recomendacion: B

7. Efectividad de la hormona liberadora de tirotrofina (TRH)
El uso de TRH no esta recomendado para su uso, ya sea solo o en combinacién con los
corticoides.

8. Control
La terapia con corticoides debiera ser controlada o auditada incluyendo:



e proporcidn de mujeres que terminaron su embarazo entre las 24 y 34 semanas con
tratamiento completo con corticoides

e proporcién de mujeres que terminaron el embarazo entre las 24 y 34 semanas y que
recibieron al menos una inyeccién de corticoides

e proporcidn de mujeres con ruptura prematura de membranas que recibieron el

tratamiento completo con corticoides

Nivel de recomendacién A

9. Consenso sobre el uso de drogas tocoliticas

En trabajo de parto prematuro es razonable no usar drogas tocoliticas hasta que exista
evidencia que mejoren los resultados. Sin embargo los obstetras deben considerar que el uso
de las mismas podria prolongar unos pocos dias la duracion del embarazo lo cual permitiria
completar el tratamiento con corticoides para la maduracién pulmonar. La ritodrina no parece
ser la mejor eleccién. El atosiban y la nifedipina parecieran tener la misma efectividad
presentando menores efectos indeseables. (Nivel de recomendacién: A)
El consenso actual sobre el uso de la uteroinhibicién es que solo debe ser tratado el episodio
agudo de Amenaza de Parto Prematuro por via EV por 48hs (o con indometacina rectal u oral)
con el Unico objetivo de ganar de 2 a 7 dias de gestacion para que los corticoides hagan
efecto, luego de esto no hay sustento cientifico para mantener la uteroinhibicién a largo plazo
y tampoco repetir una nueva uteroinhibicion si se volviese a repetir un nuevo episodio de
Amenaza de Parto Prematuro, dado que no hay beneficios de edad gestacional al nacimiento,
prolongacién del embarazo o peso al nacer.(ACOG Practice Bulletin N° 43 Management of
Peterm Labor) ( Reassessing the value of maitenance tocolysis in preterm labor By Luis
Sanchez-Ramos,MD, and Anderw M. Kaunitz,MD. July 2001 Contemporary OB/GYN P. 45-66.
(Should maitenance tocolytics play a role in the prevention of preterm birth? By David C.
Streitman,MD, Steve N. Caritis,MD and Barbara V.Parilla,MD. November 2001 Contemporary
OB/GYN P. 45-59). EI ACOG también menciona que los tocoliticos se pueden utilizar para

postergar el nacimiento hasta llegar a un centro de atencion terciaria.

GRADOS DE RECOMENDACION PARA LA PRACTICA CLINICA Y NIVELES DE EVIDENCIA
CIENTIFICA

Grados de recomendacion:
A. Requiere de al menos un estudio clinico aleatorizado de buena calidad y consistencia
dirigido hacia una recomendacioén especifica (Nivel de evidencia la o Ib



B. Requiere evidencia obtenida desde estudios clinicos controlados pero no
aleatorizados (Nivel de evidencia lia, lib, 1)

C. Requiere evidencia obtenida de comités de expertos, opiniones clinicas o experiencias
de autoridades respetadas. Indican una ausencia de estudios de buena calidad (Nivel

de evidencia 1V)

Niveles de evidencia:
la: Evidencia obtenida desde meta-analisis de estudios clinicos aleatorizados Ib: Evidencia
obtenida desde al menos un estudio clinico aleatorizado
lla: Evidencia obtenida desde al menos un estudio bien disefiado controlado sin aleatorizacién
Ilb Evidencia obtenida de al menos un estudio de otro tipo bien disefiado cuasi-experimental
Il Evidencia obtenida desde un bien disefiado estudio descriptivo no experimental |l vidence

obtaintales como estudios comparativos o de correlacion

Identificacion y evaluacién de la evidencia

The Cochrane Database of Systematic Reviews and the Cochrane Controlled Trials
Register Issue 4, 2002,
were searched for relevant RCTs, systematic reviews and meta-analyses. The electronic
databases Medline
(1996—2002) and Embase (1996-2002) were searched for further studies published since the last
revision of
the guideline in December 1999. The principle MeSH terms used were ‘steroids,” ‘premature
labour,’
‘premature fetus’ and ‘membrane rupture’.
The internet databases, National Guidelines Clearing House, National Electronic Library for Health,
OMNI, eguidelines,
TRIP database and Health Evidence Bulletins Wales,were searched for national and international
guidelines.
The definitions of types of evidence used in this guideline originate from the US Agency for Health
Care
Research and Quality.Where possible, recommendations are based on, and explicitly linked to, the
evidence
that supports them.Areas lacking evidence are highlighted and annotated as ‘Good practice

points’.
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