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El parto prematuro espontéaneo es uno de los mayores determinantes de la mobi-mortalidad perinatal e
infantil. Entender los mecanismo que lo desencadenan es de vital importancia para implementar de
forma mas eficiente las medidas que conlleven a su prevencion. El objetivo principal de la presente
revisibn es mencionar aspectos generales que son trascendentales para entender el impacto de la
prematuridad en la actualidad y explicar el fundamento que existe detras de su fisiopatologia para una
mejor implementacion de los intervenciones disponibles hoy en dia para evitar su evolucién.
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Spontaneous preterm birth is considered one of the main causes of perinatal morbimortality.
Understanding the mechanisms that trigger this condition is of vital importance to take action and
implement adequate prevention strategies. The main objective of this review is to mention the general
aspects that are considered important to understanding the impact of prematurity in modern obstetrics.
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INTRODUCCION

El parto prematuro se ha definido como aquel que
ocurre entre las 20 y 37 semanas posteriores a la
fecha de la udltima menstruacion. Asimismo, se
subdivide segun la edad gestacional en (1):

Prematuro extremo (<28 semanas).

Muy prematuro (28 a <32 semanas).
Prematuro moderado o tardio (32 a <37
semanas).

El parto pretérmino es el mayor determinante de la
morbimortalidad perinatal e infantil2.
Aproximadamente, un tercio de las muertes
neonatales en los primeros 7 dias de vida son
atribuibles a la prematuridad (3). Cuando se comparan
con los recién nacidos de término, los nifios quenacen
prematuramente tienen una mayor prevalencia de
secuelas neurolégicas y respiratorias a largo plazo, sin
contar con el enorme costo psicolégico yeconémico,
tanto para el paciente como para su nucleo familiar
(4). No obstante, siempre es importante resaltar que
el 75 % de estas muertes sonprevenibles.

La multicausalidad del parto pretérmino ha hecho
dificil implementar medidas que puedan ser eficaces
para disminuir la prevalencia de la prematuridad en su
totalidad (5). Hasta hace poco, muchas de las medidas
estaban dirigidas a reducir la morbimortalidad
perinatal mediante intervenciones terciarias como el
uso de tocoliticos, glucocorticoides, sulfato de
magnesio o antibioticos.

Las intervenciones dirigidas a la prevencion de la
prematuridad se pueden dividir en tres categorias (6):

a) Primarias: dirigidas a la madre en general,
mediante los tamizajes que definan el riesgo de
presentar un parto prematuro.

b) Secundarias: dirigidas a la madre para eliminar o
reducir el riesgo una vez determinado.

c) Terciarias: dirigidas a la madre o el feto una vez

establecida la labor de parto pretérmino.

Entre las intervenciones primarias que han
permitido identificar y modificar algun factor de riesgo
se encuentra la medicion de la longitud cervical. La
evaluacion vaginal del cérvix es el estandar actual
para predecir parto pretérmino espontdneo en una
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paciente asintomatica sin el antecedente de
prematuridad en embarazos previos.

El tamizaje universal debe hacerse entre las 16 y
23 (6-8) semanas de gestacién y el riesgo es
inversamente proporcional a la longitud cervical. El
programa de tamizaje y tratamiento preventivo
posterior ha reducido la tasa de parto prematuro
espontaneo entre un 19%-24% (9). La longitud
cervical para la prevencion de la prematuridad en
embarazo mdultiple alin no cuenta con una evidencia
adecuada (7).

Con relacion a las intervenciones preventivas
secundarias, la progesterona, el cerclaje y el pesario
han sido propuestos para tal fin (10,11). Algunos han
sido mas exitosos que otros desde de su propuesta 'y
el objetivo principal de este articulo es analizar la
efectividad de estas medidas a la luz de la
fisiopatologia del parto prematuro.

EL CERVIX COMO ORGANO ACTIVO EN
LA CONSERVACION DEL EMBARAZO

No hace mucho tiempo, se creia que el cérvix,
como parte del Utero, era un 6rgano que participaba
pasivamente en la conservacién del embarazo. Se
pensaba que Unicamente funcionaba como una
barrera que impedia el paso de microorganismos a la
cavidad intrauterina y cedia ante las contracciones
cuando daba inicio la labor de parto.

Es cuando se incrementa el estudio de su
anatomia, histologia y fisiologia, que se empieza a
considerar un 6rgano mas activo, e incluso vital, para
el mantenimiento de la gestacion.

Estructuray funcion del cérvix

El cérvix es una estructura cilindrica ubicada en la
parte inferior del Gtero y mide aproximadamente un 40
mm promedio durante la gestacion (12). Sin embargo, su
anatomia varia segunda la edad de la paciente, los
partos previos y la edad gestacional en la que se
estudie.

Macroscopicamente, se identifican dos estructuras
de especial relevancia en la conservacién del
embarazo: el orificio cervical externo (OCE) y el
orificio cervical interno (COl).
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El OCE funciona como barrera que impide el paso
de microorganismos hacia la cavidad intrauterina
mediante la produccion del tapén mucoso. Si bien la
produccion de este tapon se da a lo largo de las
glandulas que recubren el canal cervical, es en el OCE
donde se hace méas manifiesto. Ademas de sus
propiedades fisicas, el tapdn mucoso tiene
propiedades inmunoldgicas que impiden localmente
la colonizacion e infeccion bacteriana por medio de
una respuesta innata y adaptativa (13). No es de
extrafiar que los procedimientos quirdrgicos para el
tratamiento de lesiones precancerosas del cérvix,
como el cono o la escisién electroquirdrgica por asa,
estén asociados a una labor de parto pretérmino o una
ruptura prematura de membranas (14, 15).

El OCIl posee caracteristicas estructurales y
funcionales muy diferentes con relacion al OCE. Se
sabe que el cérvix en su totalidad contiene en mayor
medida Matriz Extracelular, colageno, elastina y
proteoglicanos y menos cantidad de musculo liso y
fibroblastos que el Gtero. Esto le permite una mejor
remodelacion y reblandecimiento previo al inicio de
una labor de parto. Sin embargo, estas propiedades
histolégicas no se distribuyen homogéneamente a lo
largo de todo el cérvix. El 50-60% del OCI esta
compuesto por musculo liso de distribucion circular a
lo largo de éste que le permite funcionar como un
esfinter que evita la dilatacién pasiva conforme avanza
la gestacioén (16).
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Estas caracteristicas demuestran que el cérvix y el
atero no son tan diferentes estructural vy
funcionalmente como antes se creia, y hacen del OCI
una parte muy importante para la conservacion del
embarazo.

Cambios cervicales durante el embarazo

Durante la gestacién, los cambios cervicales han
sido descritos mediante el ultrasonido vaginal (13). El
tamizaje universal por medio de la longitud cervical ha
permitido describir los cambios fisioldgicos y
anticiparse a presentaciones anormales para prevenir
su progresion (8,9).

Fisiolégicamente, los cambios progresivos del
cérvix pueden dividirse en 4 fases superpuestas:
reblandecimiento, maduracion, dilatacién y
restauracién cervical posparto (Figura 1). Estos
cambios son mediados por metaloproteinasas (MMP)
de la misma Matriz Extracelular que pueden
descomponer el coldgeno cervical produciendo una
inflamacion  estérii  que  finaliza  con la
reblandecimiento cervical previa al parto. Asimismo,
las fibras de colageno sufren hidratacion mediada por
el Acido Hialurénico que reblandecen ain mas el
cérvix. Por Ultimo, la inflamacion estéril permite la
produccion de prostaglandinas (PG’s) que contindian
con la maduracion cervical y la activacion e inicio de
la contractilidad uterinal®é.
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Figura 1. Cambios cervicales durante el embarazo segin mes de gestacion
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Figura 1. Cambios progresivos del orificio cervical interno (embudizacion) durante
el embarazo que ilustran la dilatacion progresiva del mismo

El “esfinter” cervical, conformado por el musculo
liso de distribucién circular en el OCI, sufre cambios
conocidos como “embudizacion” (por su traduccion
del inglés, “funneling”) (Figura 2). Esto permite la
dilatacién progresiva del cérvix hasta la labor de parto
propiamente dicha (16, 17)

PARTO PREMATURO

El parto prematuro y de término comparten
caracteristicas que se consideran parte de la via
comun de la labor de parto. Por muchos afios se ha
creido que la diferencia entre ambos radica en la
activacion prematura de esta via y de las
complicaciones neonatales a corto y largo plazo que
esto implica. Sin embargo, esta consideracion tan
simplista se ha cuestionado en los Ultimos afios y se
ha empezado a ver a la labor de parto espontanea
pretérmino como un gran sindrome causado por
multiples procesos patoldgicos (6).

Aunque se creia que la labor de parto era un
proceso agudo y corto que iniciaba con las
contracciones uterinas, actualmente se sabe que
inicia con cambios cervicales que se pueden presentar
incluso meses o semanas antes del inicio de las
contracciones. Se ha demostrado como la
probabilidad de un parto prematuro se relaciona
inversamente con la longitud cervical. Entre menor
sea esta, mayor riesgo de prematuridad (18).
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Entendiendo la funcion del cérvix durante el
embarazo, se vuelven (tiles las medidas dirigidas a la
prevencion primaria (ej. Tamizaje Universal de la
longitud cervical mencionado en parrafos previos) y
secundaria dirigida a reducir el riesgo de progresion
hacia una labor pretérmino.

Intervenciones Preventivas Secundarias
Progesterona

En la prevencion del parto pretérmino, la
progesterona ejerce su efecto a través de vias
gendémicas y no gendémicas, interactuando con sus
receptores nucleares y de membrana plasmatica,
respectivamente.

Las principales isoformas de receptores de
progesterona, PR-A y PR-B, explican las acciones
gendémicas y modulan asi la expresion de genes a
favor del embarazo. Mediante la activaciéon de estos
receptores, la progesterona inhibe la expresion de dos
genes asociados a las proteinas contractiles en el
Utero (Conexina 43, CNX43 y Gen receptor de
Oxitocina, OXTR). Dichas proteinas son importantes
en la sincronizacion de la actividad contractil y la
respuesta miometrial a la oxitocina (19).

Por otro lado, la inflamacion juega un papel clave
tanto en las labores de parto de término como
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pretérmino, Es conocido, que el factor de
transcripcion proinflamatorio NF-kB (factor nuclear
potenciador de las cadenas ligeras kappa de las
células B activadas) es un regulador de las citocinas
proinflamatorias. La progesterona inhibe el NF-kB y la
sintesis de prostaglandinas. Ademas, suprime la
diferenciacion de sustancias proinflamatorias como
los linfocitos T Helper y ciertas citoquinas. Por tanto,
existe evidencia sustancial que respalda los
mecanismos inmunomoduladores de la progesterona
en el mantenimiento del embarazo (20).

También, la progesterona aumenta el AMPc en la
célula miometrial, reduciendo la fosforilacion de las
cadenas ligeras de miosina necesaria para la
contractilidad uterina en una labor de parto (21).

Con base en lo anterior, varios metaanalisis han
mostrado que el uso de progesterona vaginal o
intramuscular previene el parto pretérmino en
embarazos Unicos. En 2013, una revisién realizada por
Cochrane mostré una disminucion cercana al 70 % en
el riesgo de un parto antes de las 34 semanas en
paciente con antecedente de parto pretérmino previo
(22). Una revision reciente hecha en 2017 evidencio
una reduccion de la prematuridad del 48 % en
pacientes con cérvix corto (23). Ademéas, ambos
estudios mostraron una disminucion de la
morbimortalidad neonatal en general, el Distrés
Respiratorio, el bajo peso al nacery el ingreso a UCI.
Ninguno de ellos mostré beneficio a largo plazo en el
neurodesarrollo.

Aunque en la actualidad el uso de la longitud
cervical en embarazo multiple no cuenta con una
evidencia adecuada, algunos autores recomiendan el
uso de progesterona en aquellas pacientes con una
longitud cervical <25mm (24).

Cerclaje

Como se menciond anteriormente, el 50-60% del
OCI esta compuesto por musculo liso de distribucion
circular que le permite a este funcionar como un
“esfinter” que evita la dilatacion pasiva conforme
avanza la gestacion. En el contexto de una labor de
parto prematura, este “esfinter” cervical, sufre
cambios conocidos como “embudizacion” y permite
la dilatacion progresiva del cérvix hasta la labor de
parto propiamente dicha.
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El cerclaje es un procedimiento quirargico que
busca reforzar mecénicamente el cérvix mediante
suturas o cintillas sintéticas y evitar que el proceso de
embudizacién continde. Algunos expertos consideran
gue a mayor longitud del cuello uterino (entre el
cerclaje y el orificio externo) mejores son los
resultados posteriores. Una altura del cerclaje mayor
de 2 cm redujo el parto prematuro en comparacion
con una altura cervical més corta (25, 26).

Varias revisiones han demostrado que esta
intervencion reduce entre un 20%-30% un parto antes
de las 37 semanas de gestacion (27, 28).

Pesario

Con relacion al parto prematuro, el pesario es un
dispositivo de plastico o silicona que se coloca dentro
de la vagina con el propdésito cambiar el angulo del
cérvix con relacion al utero y desplazar el peso del
contenido uterino lejos de este. También, podria
obstruir el orificio cervical interno y, por lo tanto,
brindar proteccién contra alguna posible infeccion
ascendente.

No obstante, el pesario no evita que el proceso
fisiopatolégico que conlleva a la remodelacion del
cérvix en una labor de parto prematura se detengay,
por tanto, su efectividad se ha visto cuestionada en los
Ultimos afios y se desaconseja su uso. Ademas,
algunos cambios que intenta corregir el pesario se
consideran ya tardios y de ahi los resultados
desfavorables (29, 30).

CONCLUSIONES

Actualmente, se reconoce al cérvix como un
organo activo para el mantenimiento del embarazo.
Entender como éste se remodela y sufre cambios
progresivos durante la gestacibn es de vital
importancia para la prevencion primaria y secundaria
de un parto prematuro.

Los tratamientos actuales (progesterona ycerclaje)
basan su efectividad en las modificaciones tempranas
del proceso fisiopatologico de laprematuridad. Sin
embargo, el pesario no ha demostrado se mejor que
estas dos intervenciones debido a que su accion
preventiva recae sobre cambios tardios del mecanismo
gue desencadena una labor de parto pretérmino.
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