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Monografias de Educacion Continua

Evaluacion de la madurez fetal en liquido amniético

A pesar de los grandes avances tecnolégicos y del conocimiento
kegrado on el caimpo de la perinatologia, 1a prematurez sigue siendo
la principal causa de morbimortalidad neonatal. Para que un feto
pueda vivir normalmente fuera del (tero, requlere que sus Grganos
hayan logrado cierto grado de madurez, o que Supone un desanmoio
anatomico y funcional.

Todos los Grganos y sistemas son importantes para [a sobrevida
neonatal, pero la madurez funcional del pulmon es el factor mas
determinante. De ahi que se considere la madyrez puimonar come
sindnimo de madurez fetal.

La enfermedad de membrana hialina es la manfestacion caracte-
ristica de un recién nacido prematuro con inmadwrez funcionat del
pumon. La madurez puimoenar fetal se alcanza a las 35-36 semanas
de embarazo, y depende de la presancia del surfactante pulmonat
(fosfolipidos) sintetizado por el neumocito tipo 11. Al no existir
surfactante, los alvéolos se colapean, produciéndose atelectasias
&mmw.wm la erfermadad de membrana
hialina.

El erecimianto y desarrollo fetal ocurran en un ambiante liquido
(Hauido amnidtico), que tlene una dindmica de recaimbio muy activa,
El andlisis da este liquido es de gran utiiidad en la evaluacién de la
Madurez felal. La obtencién de liquido amnidtico se realiza por
medio de una amniocentesis, que coresponde a tina puncién con
aguja de la cavidad amnidtica a través de la pared abdominal
materna, idealmente bajo visiin ultrasonografica.

COMPONENTES DEL LIQUIDO AMNIOTICO

El Ifquide amnidlico es producido en el primer trimesire del
embarazo por las membranas ovulares y posteriormente por los
rifiones y pulmones del feto. El components principal o5 agua y
solutos, en proporciones variables a medida que ta gastacion
avanza. Al término del embarazo, el 88%-99% del liquido amnidtico
&5 aguay un 1% a 2% solutes,

Ei liquido amniGtico contiens alectrofitos provementes del plasma
malermo y sus concentraciones se van modificando en la medida
gue el rifién fetal aumenta su produccion de ofina. A su vez, la
mayoria de las proteinas presentes en of liquido amnidtico provie-
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nen del plasma materno. Ademas, contiene una proteina de
origen fetal, la alfa felo proteina, que se produce en ei higado fetal
y &% gliminada en la orina a la cavidad amnidtica. Los niveles de
esta proteina en el liquido amnidtico disminuyen hacia el térming
del ambarazo, y su aumento se asocia con malformaciones del
tubo neural fetal. El liquide amnidtico también contiene
aminoécklos cuyas concentracionss van variando a lo largo de la
gestacion.

Las principales hormanag aisiadas dei liquido amnidtico son
cortisol, cortisona, adrenalina, noradrenalina, lactégeno placentario,
gonadokrofina coridnica y estricl. Del mismo modo, también o han
identificade en el liquido amnidtico enzimas tales como
y Iactato-deshidrogenasa.

Para la evaluacion de la madurez pulmonar en el liguido ammidtico,
sa han ulilizado el aspecto macroscdpico de éste, la cuantificacion
de células felales v la determinacidn de algungs compuestos, tales
coma bilimubing y creatining. Estas técticas han sido reemplazadas
por la determinacion cuantiiativa de los fosiolipidos originados en al
pulmén fetal.

METODOS DE EVALUACION DE LA MADUREZ
PULMONAR FETAL

Observacion macroscépica del liquido amnidtico

En la practica clinica existen dos formas para observar of fiquide
amnidtico: la amnioscopia, que consiste en la obsarvacion del
Ifiquido amnittice a través del canal cervical, para o cual el cuelio
uterino debe estar permeable, u obtancion de muestra mediante una
amniccentesis, ‘

En su aspecto macroactpico, el liquido amnittios puede clasficarse
segdn las caracter(sticas da las particulas flotantes, que comespon-
den & vérnix y lanugo fetal

— En embarazos con adad gestacional menor de 35 semanag, el
fiquido amnistico es transiteido, con un leve tinte iclénico —que es
mayor mientras menor es la edad gestacional- y sin elemantos
macroscapicos en suspensidn (tipo 1);
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- Entre las 35 y 37 semanas aparece vérnix en grumos finos y
escaso lanugo (tipo 1);

- Entre lag 37 y 41 semanag se observa vérnix grueso v lanugo
{tipo ),

Despues de las 41 semanas, el liquido amnidtico es de aspecto
blanguecino. espaso v con abundante lanugo en suspension
{tpo V). La observacion del vérmix se asocia, en la mayoria de los
tascs, con un indice de lecitina/esfingomielina mayor o igual a 2,
o que indica madurez pulmonar presante.

Citologla del liquido amniético

En el liquido amnidtico se pueden encontrar células descamadas
de la superficie de distintos tejidos fetales, tales como mucosa oral,
traquea y arbol bronquial, vejiga y piel. Dada la imporiancia de la
superficie cutanea en comparacion con la de los ofros lejidos, la
mayor parte de las célylas que aparecen en la segunda mitad de la
gestacion son células cutaneas descamadas. Dichas célutes, por su
contenido de grasas neutras, se tinen con azul de Nilo, presentando
una coloracion anaranjada. Estas células tienen su origen en las
glandulas sebaceas de 3 piel fetal y su presencia se relaciona con
lz madurez tuncional de esta giandula. La presencia de 10% o més
de célias anaranjadas por campa microscopico lieng una buena
cormrelacion con 36 ¢ mas semanas de gestacion, lo gue supone
indirectamante madurez pulmonar fetal presente.

Bilirrubina en ol Hquido amnidtico

La concentraciin de bilrrubina en el liquido amnidtico a lo largo
de la gastaciin depende principaimente de la madurez hepéatica
del feto y de su capacidad para metabolizarla. Entre las 24 y 28
semanas de embarazo alcanza su maxima concentracion, dismi-
nuyendo paulatinamente hasta desaparecer alrededor de las 36
samanas de gestacion. La bilirrubina en et liquido amnidtico se
mide mediante espectrofotometria, a 450 nm, y su ausencia es
sugerente de madurez pulmonar fetal Los niveles de bilirrubina
air e liguido amniotico aumentan en los procesos hemoliticos
:etales y en gnfermedades que producen hiparbilirrublhemia en
a madre,

Creatinina an &l liquido amnlatico

El aumento de la creatinina en &f liquido amnitico s un refigjo da
te madurez tuncional del rifidn fetal y del aumento de la masa
muscular del feto. Valores superiores a 2.0 ma/dl se correlacionan
con 38 o més semanas de embarazo. Enfermedades matemas con
aumento de la creatinina alteran los niveles en el liquide amnidtico,
pudiendo dar valoras fatsamente elevados.

Fosfolipidos pulmonares

El surfactante pulmonar es una sustancia producida en el pulmon
fetal por &l neumocito tipe I, la cual proporciona estabilidad al
alvéolo, disminuyendo |a tension suparficial que e genera en la
interfase airediquido atveolar, avitandoe su colapso v 1a atelectasia
pulmonar. Es14 compuesto aproximadamenta en un 88% por Hpidas,
107 por proteinas y 1% a 2% por carhohidratos. De g lipidos, el
80% son fosfolipidos, siendo el mas abundante 1a foslatidiicolina
(lecitina, 7(7%), sequido por el fostatidigticero!, et fosfatidilinositol y,
en menor proporcidn, por ta fostatidietanclamina y la fosfatidilserina.

La esfingemiedina, aunque en propiedad es un esfingofosfolipido,
habitualmente es agrupada dentro de los fosfolipidos y posee una
importante funcion lensoactiva.

La sintesis de surfactante comienza entre las 24 y las 26 semanas
de gestacion. La esfingomighina se encuentra en mayor concentra-
citn que la lecitina hasta lag 30-32 semanas de embarazo. Hacia la
somana 32, la relacion lecitina/estingomialina tiene un valor aproxi-
mada a 1. Posteriormente, la lecitina comienza a aumentar en forma
progresiva, excediendo en cantidad a la esfingomieling, 1a cual se
mantiena mas 0 menos constane. Entre las 34 y 36 semanas de
gestacion se produce su mayor ascenso, alcanzandose una rela-
cidn lecitina‘esfingomielina mayor o igtal a 2.

Las métodos més usados pars determinar fostolipides puimonares
en liquido amnidtico se dividen basicamenta en los que miden
funcidn del surfactante, para lo cual se utilizan el Test da Clements
y los meétodos que cuantifican ios constituyentes del surfactante,
como son la daterminacion del Indice lecitina/estingomielina y la
presencia de fosfatidilgliceral y de fostatidilinesital.

Test de Claments. En 1572, Clements ot ai. describieron a prueba
de estabilidad de ia espuma o prueba de 1a agitacion (foam test,
shake tesn, ia cual evalua la capacidad det surfactante pulmonar
para producir espuma estable en la interfase areMquido. al mezclar
liquido amniatico con elanol. Es un examen gque mide la funcion del
surfactante y que tiena la ventaja de ser facil, rapido v de bajo costo.

El etanol se utiliza para eliminar las proteinas, sales hitiares y
Acidos grasos que se encuentran en el liquido amnidtico y que
pueden dar resultados equivocos. Las muestras contaminadas con
meconio o sangre también afteran el resultado de la prueba. Este
examen liene un excelente valor prediclivo positivo (Test de Glements
positivo = pulmodn fetal maduro), pero un bajo vailor prediclivo
negativo (Test de Clements negativo = pulmén fetal inmaduro).

Técnica del Test de Clementa: El liguido amnidtico obtenido
mediante amnipcentass, se distribuye en tres tubes de 14 x 100 mm.,
a los cuales se agrega solucion fisiokdgica y etanol de 95° segun las
camtidades indicadas en ia Tabia 1. Una vez efectuadas las dilucio-
nes, kos tubos se agitan durante 15 seguindos y se dajan an cormpleto
reposo sobre una gradilla durante 15 minutos, para procader luago
a s interpretacién {Figura 1).

TABLA 1

TEST DE CLEMENTS

PREPARACION DE LAS DILUCIONES

i [
TUBC 1 TUBO2 TUBO3

Liquido amnidtico 1,00 mi 075 ml 0,56 mi
Solueion fistoldgica - 0,25 ml 0,50 mi
Etanol 95° 1,00 mi 1,00 mi 1,00 ml
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Figura 1. Interpretacion del Test de Clements. I

~ Pulmén fetal madure: aguel que presenta en as tres diluciones
un halo completo de burbujas.

- Pulmén fetal en vias de maduracion: aquel que tisne un haio de
burbujas en la primera © en la segunga dilucion,

- Pulmon fetal inmaduro: aquel que no forma burbujas en ninguna
dilucién o forma un halo incompleto de burbujas en todas las
diluciones.

En un estudio realizado en al Departamento de Cbstetricia y
Ginecalogia de la Universidad Catdlica, se observé que cuando el
Test de Clements informé madurez pulmonar (ires tubos positivos),
no hubo casos de sindrome de dificultad respiratoria en los recign
nacidos. Cuando et examen reveld pulmén fetat en vias de madura-
ci6n (uno o dos tubes positivos v la tercera dilucidn negativa), un B%
de los reciéin nackios presemaron sindrome de dificuliad respirato-
ria. Cuando la prueba indico pulmén fetal inmaduro (tres tubos
negativos), un 27% presentd sindrome de dificultad respiratoria.

Cuantificacion de los constituyentes del surfactante puimonar

El Indice de lectina/esfingormielina descrito por Gluck en 1974, es
una forma de cuantificar fogtolipidos an el Iiquida amnidtico,
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Valores mayores a 2 se asocian con una may baja incidencia de
sindrome de dificuttad respiratoria {SDR) del recién nacido (1%:).
Valores entre 1.5y 1,9 se asocian con un 50% de SDR v valores
menores a 1.5 se asocian hasta en un 70% con SDR. Este método
tiene un indice muy bajo de faksos negativos (SDR en presencia de
UE = 2}, pero un valor significativo de falsos positives {ausendia de
S0 en presencia de L/E < 2}

Entre las problemas técnicos que tiene este método, destacan la
variacidn de hasta 0,7 puntos oh el resultade. dependiendode la
proximidad a la boca tetal de la muestra de liguido amnidtico
obtenida con ia amniocentesis, la inestabiidad de los fostolipidos a
la temperatura ambiemte y 1a inexactitud del resutado ante la
presencia s meconio o sangre en o liquido anmnidtico, La sangre
tiende a disminuir el indice de lecitina/esfingomialina: el meconio
puede producir falsps positivos para madurez pulmanar.

La daterminacion dal Indice de kecitin i iefina, al igual qua
la determinacién dal tosfotidilgliceral, se efectta mediante
cromatografia en placa fina de sfica gal. Fsta s una técnica da afto
cosin, que debe ser realizada por personal espacializado y requere
de un lieinpe de procesamiento de al menos res horas. Consideran-
do lo anlerior, ¥ dada ia alta correlacion entre el Test de Clemenis
positivo y el indice de lecitina/esfingomielina igual o mayor & 2 y
fostatidilgiicerol presente, se aconseia realizar estas Ultimas deter-
minaciones e aquedias palologias que retrasan la madwiez pulmonar
(diabetes mefitus insulinodependients) o cuando el Test de Clements
es negativo o intermedio, o en embarazos con edad gestacional
menor de 37 semanas.

Determinacién de fosfatidilglicerol

Eil fosfatidilglicerol aparece en ef {iquido amnidtico desde las 36
semanas en adelanta, y sU presercia asegura madurez pulmonar
fetal. Su determinacion se realiza en conjurto con la del indice
lecitina‘esfingomislina. Una ventaja del fostatidilglicero! es que Ia
contaminacion del liquido amniitico con meconio o sangre no altera
al resultado.

Iguaimente, y dado que es un fostolipikio producido exclusivamen-
te en el pulmén fetal, a diferencia de la lacitina y la esfingomicting,
que también son sintetizadas por otras colulas del organismo, puade
ser analizada de liquido amnidtica obtenido desde ta vagina, en
casos de rotura prematura de membranas.

OTROS METODOS DE MEDICION DE
FOSFOLIPIDOS PULMONARES

Densidad optica def liquido amnidtico

La turbidez del liguido amnidiico es dependienta de la concentracion
total de fosfolipidos, fo cual sa puade obietivar medianie ka determinacion
de fa densidad dptica del liquido amniitico a una longitud de onda de 850
nm. Un valor de 0,15 se eorelaciona signficativamente con un indice de
lectinafesfingomielina igual o mayor a 2 y con ausancia de sindrome de
dificutad respralonia en el reckén nacido. {08 resullados falsos Inmaduros
s0n de hasta un 30% y ef valor puede estar alterado en caso de
oligoamnios o pelifidroamnios. Tampooo se puede raalizar si of liquido
SITHHOHCO estd contaminado con mMeconio o con sangre. Esta téonica es
de utilidad como pesauisa rapida, pero no reempkiza a ia cromaiografla
eh placa fina.

Deteccién Inmunolégica de fosfatidiigticerol

Garite et al en 1983 describieron una prueba de deteccion rapida
para fosfatidilglicerol, la cual fug desarrollada posteriomente por
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Hatvorsen y Gross en 1985, Mediante un test de aglutinacion que
utiliza anlicuerpos contra fosfatidilgliceral, se pueden delectar con-
centraciones superiores a 2 mg/ml en el ligudo amnidtico. Al
comparar este test con la cromatograffa en placa fina, se encugnira
una concordancia de 909 a 95%. En los cascs en gue la deteccion

de tosfatidilglicerol mediante esta técnica sea negativa, se debe
realizar la cromatografla en placa fina.

La Tabla 2 muestra un resumen de los indicadores de madurez

tetal comentados en este articulo.

TABLA 2

INDICADORES DE MADUREZ FETAL EN LIQUIDO AMNIOTICO

Observacion macroscdpica
Citotogla

Bilirrubina

Creatinina

Fosfoliptdos

Densidad optica a 850 nm > 0,15

Tipo o IV

10% 0 mas de células anaranjadas
Augente

Mayor de 2.0 mg/di

Test de Clements, 3 Wbos +

ingice L/E=>2.0

Fostatidilghcerol presente

Fosfatidilinositol presente
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