Neonatos “pretérmino tardios”: una poblacion en riesgo
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Los neonatos pretérmino tardios, definidos por su
nacimiento entre 34 0/7 y 36 6/7 semanas de gesta-
cion, son menos maduros, fisiolégica y metabdlica-
mente, que los neonatos a término. Asi pues, tienen
mayor riesgo de morbilidad y mortalidad que los neo-
natos a término. El objetivo de este informe es de-
finir “pretérmino tardio”, recomendar el cambio de
denominacion de “casi a término” por “pretérmino
tardio”, presentar las caracteristicas de los neonatos
pretérmino tardios que les predisponen a un mayor
riesgo de morbilidad y mortalidad que los neonatos
a término, y proponer pautas para la evaluacion y el
tratamiento de estos neonatos tras el parto.

INTRODUCCION

Los neonatos nacidos entre 34 0/7 y 36 6/7 semanas
de gestacion, o “pretérmino tardios”, suelen tener el ta-
maifio y el peso de ciertos neonatos a término (nacidos
entre 37 0/7 y 41 6/7 semanas de gestacion). Por ello,
los neonatos pretérmino tardios pueden ser tratados por
los padres, los cuidadores y los profesionales de la asis-
tencia sanitaria como si fueran maduros respecto al de-
sarrollo y en escaso riesgo de morbilidad. Suelen ser
atendidos en las unidades neonatales de nivel 1 (basico)
o permanecer con la madre tras el nacimiento'.

Los neonatos pretérmino tardios son inmaduros fisio-
l16gica y metabdlicamente®®. En consecuencia, tienen
mayor riesgo que los neonatos a término de desarrollar
complicaciones médicas que produzcan mayores tasas
de mortalidad y morbilidad durante la hospitalizacién
tras el nacimiento®3. Ademds, los neonatos pretérmino
tardios tienen mayores tasas de reingreso hospitalario
durante el periodo neonatal que los neonatos a térmi-
no**”®. Durante los ultimos 15 afios, la proporcién de
nacimientos en los Estados Unidos con neonatos pretér-
mino tardios aumentd del 7,3% en 1999 al 9,1% en
2005, En 2005, los partos pretérmino tardios abarcaron
mads del 70% de los partos pretérmino (< 37 semanas de
gestacion), unos 377.000 neonatos'*!'?. En realidad, gran

Todas las declaraciones apoyadas por la American Academy
of Pediatrics expiran automaticamente 5 afios después de su pu-
blicaciéon a menos que sean confirmadas, revisadas o retiradas
antes o en este momento.

Las recomendaciones de este informe no indican un curso ex-
clusivo del tratamiento o del procedimiento a seguir. Teniendo
en cuenta las circunstancias individuales pueden estar indicadas
las variaciones.

parte del aumento de la tasa de partos pretérminos de los
dltimos afios puede atribuirse a aumentos de los naci-
mientos pretérmino tardios!>!3,

No se conoce con exactitud la razén del aumento de
los partos pretérmino tardios durante la dltima década.
Una hipétesis es que puede ser atribuible, en parte, al
aumento del empleo de tecnologias de la reproduccién
y, en consecuencia, al aumento de los embarazos mdlti-
ples!t#16_ Otra hipétesis es que los avances en la practi-
ca obstétrica han llevado a un aumento de la supervision
y de las intervenciones médicas durante el embara-
zo'"%17 En consecuencia, los fetos considerados en
riesgo de mortinato, incluyendo los que muestran res-
triccién del crecimiento intrauterino, anomalias fetales y
asfixia intraparto, pueden ser identificados antes, lo que
resulta en un mayor nimero de partos entre las 34 y 36
semanas de gestaciéon. Por ejemplo, entre 1989 y 2003,
el empleo de la monitorizacién electrénica fetal y la
ecografia prenatal aumentd sustancialmente, del 68,1%
al 85,4% y del 47,6% al 67%, respectivamente'®. Las ta-
sas de induccién del trabajo de parto y de cesdrea tam-
bién aumentaron durante la pasada década'®!!. Sin em-
bargo, y de manera importante, la mayor intensidad de
la asistencia ofrecida a las mujeres embarazadas se ha
acompafiado de importantes reducciones de los mortina-
tos, la mortalidad perinatal y los partos pasadas las 40
semanas de gestacién'!4,

Es importante comprender por qué estos neonatos na-
cen tempranamente y los problemas singulares que esta
creciente poblaciéon de neonatos pueden experimentar.
Es necesario comprender mejor los factores de riesgo
subyacentes, las etiologias asociadas y sus efectos relati-
vos sobre el parto entre las 34 0/7 y las 36 6/7 semanas
de gestacién, la madre y el feto, para desarrollar inter-
venciones para prevenir los partos pretérmino tardios in-
necesarios y mejorar el tratamiento de los neonatos pre-
término tardios. Asi pues, es necesario investigar mas
para determinar la edad gestacional al nacer que equili-
bre de forma 6ptima el riesgo de la morbilidad o la
muerte fetal frente a los riesgos asociados con el naci-
miento pretérmino tardio, tanto para la madre como para
el feto.

El objetivo de este informe es definir “pretérmino tar-
dio”, recomendar un cambio de la terminologia a pretér-
mino tardio desde el anteriormente utilizado “casi a tér-
mino”, describir las complicaciones médicas y los
riesgos sanitarios habitualmente encontrados por los neo-
natos pretérmino tardios, sugerir pautas para identificar
y tratar estas complicaciones y riesgos durante la hospi-
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talizacién tras el nacimiento y tras el alta e identificar
las lagunas del conocimiento acerca de los resultados
médicos y del desarrollo de estos neonatos.

DEFINICION DE PRETERMINO TARDIO

La edad gestacional atribuida a un neonato puede ser
motivo de confusién, porque el primer dia de la tltima
regla de la madre se cuenta como dia 0 o dia 1, segtin se
utilice una definicion estadistica o médica convencional.
Esta diferencia de la definicién de edad gestacional ex-
plica la variacién de 1 dia entre los sistemas al determi-
nar la edad cronolégica de un neonato el primer dia tras
el nacimiento (tabla 1). El dia del parto se cuenta como
dia 1 al utilizar la definicién médica convencional y
como dia O al aplicar la definicion estadistica. Las defi-
niciones de edad gestacional recomendadas por la Ame-
rican Academy of Pediatrics, el American College of
Obstetricians and Gynecologists y la Organizacién
Mundial de la Salud ilustra el empleo de una terminolo-
gia médica convencional'®2°. Por ejemplo, “pretérmino”
se define como el parto ocurrido el o antes del dltimo
dia de la 37.% semana completa (es decir, 36 6/7 semanas
de gestacion) tras el inicio de la dltima regla de la ma-
dre; esto equivale a 259 dias en la terminologia comiin.
La definicion estadistica del dltimo dia de la 37.* sema-
na completa es 258 dias. La comprension de estas defi-
niciones se complica atin mas por los sistemas financie-
ros que definen el primer dia de vida como el parto
desde antes de las 12:00 de la medianoche y el dia si-
guiente, que empieza inmediatamente después de las
12:00 de la medianoche.

El empleo de la expresién “semanas completas” tam-
bién induce a confusién. Las semanas completas de ges-
tacion se definen por el nimero de intervalos de 7 dias
después del primer dia de la dltima regla>'© (tabla 1).
Por ejemplo, el final de la 37.% semana completa de ges-
tacion es 36 6/7 semanas de gestacién, porque han trans-
currido 37 intervalos de siete dias (259 dias). Para acla-
rarlo, el final de la 37.* semana completa no es 37
6/7 semanas de gestacion; el inicio de la 38.* semana de
gestacion se denomina 37 0/7 semanas de gestacién®>?
(260 dias).

Se ha utilizado una serie de expresiones para describir
a los neonatos pretérmino nacidos a una serie de distin-
tos intervalos entre las 32 y 37 semanas de gesta-
ci6n?61221 (“pretérmino tardio”, “casi a término”, “mar-
ginalmente pretérmino”, “moderadamente pretérmino”,
“minimamente pretérmino” y “levemente pretérmino”).
Por el contrario, pretérmino, a término y postérmino son
categorias mutuamente excluyentes que han sido defini-
das con precisién por la semana y dia de gestacion
(contando el primer dia como dia 1) por la American
Academy of Pediatrics, el American College of Obste-
tricians and Gynecologists y la Organizacién Mundial
de la Salud®¥ (fig. 1). Como hemos descrito previa-
mente, pretérmino se define como el nacimiento ocurri-
do en o antes del final del dltimo dia de la 37.% semana
(259.° dia) tras el inicio de la dltima regla de la madre.
Término se refiere al nacimiento ocurrido entre el pri-
mer dia (260.° dia) de la 38.% semana y el final del dlti-
mo dia de la 42.* semana (249.° dia) tras el inicio de la
dltima regla (tabla 1). Postérmino describe al nacimien-
to de un neonato sucedido en o después del primer dia
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Primer dia de Pretérmino
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Fig. 1. Definicion de pretérmino tardio.

(259.° dia) de la 43.” semana tras el inicio del dltimo pe-
riodo menstrual.

El taller de 2005 “Optimizacién de la asistencia y el
resultado del embarazo casi a término y del neonato casi
a término”, patrocinado por los National Institutes of
Health, recomendé que los neonatos nacidos entre 34
0/7 y 36 6/7 semanas de gestacion tras la fecha de la ul-
tima regla se denominen pretérminos tardios para subra-
yar que estos recién nacidos son pretérminos y, por ello,
estan en riesgo de complicaciones médicas relacionadas
con la inmadurez’ (tablas 2 y 3). Ademds, el empleo de
la expresion casi a término, que sugiere que el neonato
es casi a término y, por ello, casi totalmente maduro,
debe ser contraindicado porque podria llevar a los profe-
sionales de la asistencia sanitaria a infravalorar los ries-
gos inherentes a estos recién nacidos>%.

Los miembros del taller reconocieron que la defi-
nicién de pretérmino tardio era arbitraria’. El limite in-
ferior recomendado fue el dia posterior a la finaliza-
cion de la 34.% semana completa de gestacién (es decir,
239.° dia o 34 0/7 semanas de gestacion tras el inicio de
la dltima regla materna) porque suele ser utilizado como
limite para la toma de decisiones obstétricas, como cri-
terio para el ingreso en la unidad de cuidados intensivos
neonatales (UCIN) de nivel 2 o 3, y en la investigacion
epidemioldgica y clinica. El limite superior de la edad
gestacional para la prematuridad se habia establecido
anteriormente en 36 6/7 semanas de gestacion (259.° dia
tras el inicio de la dltima regla materna). Por lo tanto, se
recomendo la aplicacién del mismo limite superior a la
categoria de neonatos pretérmino tardios.

INMADUREZ DEL DESARROLLO Y FISIOLOGICA DE
NEONATOS PRETERMINO TARDIOS

Los neonatos pretérmino tardios no han sido estudia-
dos con frecuencia, y el conocimiento de la biologia del
desarrollo y de los mecanismos de la enfermedad padeci-
dos por estos neonatos es bastante incompleto?>7:8:2230,
Por lo tanto, las estrategias de tratamiento estdn basadas
en los principios generales, la experiencia clinica y la ex-
trapolacién del conocimiento de los neonatos muy pre-
término y a término. Los estudios descriptivos que deta-
llan la epidemiologia, los problemas médicos y el riesgo
de mortalidad padecido por los neonatos pretérmino tar-
dios han estimulado recientemente el interés por explorar
la biologia comparativa y los mecanismos bdsicos de la
enfermedad en estos neonatos?®. Este informe revisa so-
meramente varios factores importantes que pueden pre-
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TABLA 1. Definiciones estadisticas y convencionales de las semanas de gestacion, semanas completas de gestacion,
gestacion pretérmino tardia y gestacién a término

Semana completa

man: stacion by
Semana de gestacio de gestacion®

Fraccion de semana® 0/7 1/7 2/7 3/7 4/7 5/7 6/7
Dia estadistico® 0 0 1 2 3 4 5 6 1
Dia médico convencional® 1 2 3 4 5 6 7
1 7 8 9 10 11 12 13 2
8 9 10 11 12 13 14
33 231 232 233 234 235 236 237 34
232 233 234 235 236 237 238
34 238 239 240 241 242 243 244 35
(239 240 241 241 243 244 245
35 245 246 247 2438 249 250 251 36
246 247 248 249 250 251 252
36 252 253 254 255 256 257 258 37
(253 254 255 256 257 258 259
37 259 260 261 262 263 264 265 38

38 266 267 268 269 270 271 272 39

39 273 274 275 276 277 278 279 40
40 280 281 282 283 284 285 286 41
41 287 288 289 290 291 292 293 42

42 294 295 296 297 298 299 300 43
295 296 297 298 299 300 301

La gestacion pretérmino tardia se define por convencién médica como 34 0/7 semanas (239 dias) hasta 36 6/7 semanas (259 dias) inclusive después del inicio de la tltima regla
materna. Estd indicada por los dias con fondo rojo. Como comparacion, la gestacion a término se extiende entre las 37 0/7 semanas (260 dias) y las 41 9/7 semanas (294 dias)
inclusive tras el inicio de la dltima regla materna; estd indicado por los dfas con fondo azul claro.

“La semana completa de gestacion indica el nimero de intervalos de 7 dias que han transcurrido desde el principio de la dltima regla de la madre. Por ejemplo, la primera sema-
na completa se produce transcurrido 1 intervalo de siete dias (0 6/7 o 7 dfas). La 37.* semana completa se produce transcurridos 37 intervalos de siete dias (36 6/7 o 259 dias).
®La fraccién de una semana indica los dias de cada semana de gestacion en forma de fraccién. Por ejemplo, el primer dia de gestacion es el primer dia de la dltima regla materna
e incluye el dia 0/7. La 37." semana comienza a las 36 0/7 semanas de gestacion y acaba a las 36 6/7 semanas de gestacion.

°El dia estadistico indica que el primer dfa de la tltima regla de la madre comienza como dia 0 y no estd completo hasta el principio del dia 1.

9Esta consideracién estadistica de la edad gestacional difiere en 1 dia del recuento médico convencional de dias, que indica que el primer dia de la ltima regla de la madre em-
pieza como dia 1. Esta importante diferencia estd indicada en la tabla, ya que los dias segun la definicidn estadistica tienen fondo gris y los dias segin la definicion convencio-
nal tienen un fondo blanco, rozo o azul claro.

TABLA 2. Neonatos pretérmino tardios y complicaciones mas frecuentes de la prematuridad durante la hospitalizacion tras
el nacimiento

Morbilidad Morbilidad de los a término
Resultado durante la hospitalizacién inicial de los pretérmino tardfos
N.° % N.° % OR (IC 95%) Valor de p
Dificultades de alimentacién
Wang et al? (35-36 6/7 semanas) 29 32,2 7 7.4 -
Hipoglucemia
Wang et al? (35-36 6/7 semanas) 14 15,6 5 53 3,30 (1,1-12,2) 0,028
Ictericia
Wang et al? (35-36 6/7 semanas) 49 54,4 36 37,9 1,95 (1,04-3,67) 0,027
Inestabilidad de la temperatura
Wang et al? (35-36 6/7 semanas) 9 10,0 0 0,0 Infinita 0,0012
Apnea
Henderson-Smart*® (34-35 6/7 semanas) - 7,0 - <0,1 -
Merchant et al*? (35-36 6/7 semanas) 6 12,0 0 0,0 12,0 (4,5-24,3) 0,0267
Wang et al? (35-36 6/7 semanas) 4 4,0 0 0,0 A
Dificultad respiratoria
Escobar et al** (34-36 6/7 semanas) 345 10,7 975 2,7 -
Gilbert et al™® (34-36 6/7 semanas) 1.167 3,6 843 0,8 -
Rubaltelli et al33 (34-36 6/7 semanas) 314 9,6 359 0,6 -
Wang et al? (35-36 6/7 semanas) 26 28,9 4 4,2 9,14 (2,9-37,8) 0,00001
Recibieron infusién intravenosa
Wang et al? (35-36 6/7 semanas) 24 26,7 5 53 6,48 (2,3-22,9) 0,0007
Se sometieron a estudio de sepsis
Wang et al? (35-36 6/7 semanas) 33 36,7 12 12,6 3,97 (1,8-9,2) 0,00015
Recibieron ventilacién mecanica
Gilbert et al™® (34-36 6/7 semanas) 1.103 3,4 950 0,9 -
IC: intervalo de confianza; OR: proporcién de posibilidades.
disponer a los neonatos pretérmino tardios a las altera- mala alimentacién. Sin embargo, la revisién exhaustiva
ciones médicas asociadas con la inmadurez, como la di- de las deficiencias fisioldgicas y funcionales que predis-
ficultad respiratoria, la apnea, la inestabilidad de la tem- ponen a los neonatos pretérmino tardios a estas alteracio-

peratura, la hipoglucemia, la hiperbilirrubinemia y la nes escapa al ambito de este informe”.
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TABLA 3. Neonatos pretérmino tardios y tasas de reingreso tras la hospitalizacion inicial

Reingreso en el hospitala Necesit6 atencién en el hospital®
Descripcién de los grupos de comparacién por estudio
N.° % N° % RR/OR (IC 95%) ajustado
Todos los supervivientes de la UCIN de 6 hospitales
Kaiser Permanente, n = 6.054 (Escobar et al®)
< 33 semanas, cualquier DE 20 34 - - 1,88 (1,10-3,21)
33-36 semanas, DE <96 h 31 5,7 - - 2,94 (1,87-4,62)
33-36 semanas, DE = 96 h 26 2,2 - - 1,13 (0,69-1,84)
Término, DE =96 h 32 2,8 - - 1,31 (0,83-2,05)
Término, DE <96 h 56 2,2 - - Ref.
La mitad de los nacidos > 34 semanas en una region
del norte de Reino Unido, n = 11.406 (Oddie et al*)
35-37 semanas 37 6,3 - - 1,72 (1,15-2,57)
> 40 semanas 57 2.4 - - 0,70 (0,51-0,95)
38-40 semanas 178 34 - - Ref
Todos los neonatos supervivientes al alta en 7 hospitales
Kaiser Permanente, n = 33.276 (Escobar et al®)
< 34 semanas (100% en UCIN) 26 3,0 - - 0,96 (0,57-1,62)
34-36 semanas, en UCIN =24 h 0,89 (0,54-1,46)
34-36 semanas, en UCIN <24 h 1,31 (0,41-4,21)
34-36 semanas, nunca en UCIN 3,10 (2,38-4,02)
Todos los neonatos de 34-36 semanas 94 4.4 - -
= 37 semanas, en UCIN =24 h 0,79 (0,52-1,21)
= 37 semanas, en UCIN <24 h 1,43 (0,73-2,81)
= 37 semanas, nunca en UCIN Ref.
Todos los neonatos de = 37 semanas 618 2,0 - -
Todos los neonatos de Massachusetts con alta precoz
tras un nacimiento vaginal, n = 25.324
(Tomashek et al®)
34-36 semanas 35 3,5 - - 1,8¢(1,3,2,5)
37-41 semanas 489 2,0 - - Ref.
34-36 semanas - - 43 4,3 1,5¢ (1,1, 2,0)
37-41 semanas - - 648 2,7 Ref.

DE: duracién de estancia; IC: intervalo de confianza; OR: proporcién de posibilidades; Ref.: referencia; RR: razon de riesgo; UCIN: unidad de cuidados intensivos neonatales.
“Reingresado a las 2 semanas del alta de la hospitalizacién tras el nacimiento (Escobar et al**) y en los primeros 28 dias de vida (Oddie et al4, Tomashek et al8).
"Necesit atencion en el hospital incluye el reingreso y la visita de observacién durante el periodo neonatal.

Riesgos relativos con intervalos de confianza.

Tras el nacimiento, los neonatos con estructura pul-
monar fetal y capacidad funcional inmadura corren el
maximo riesgo de dificultad respiratoria, necesidad de
oxigeno y ventilacién a presién positiva, e ingreso en
cuidados intensivos®*'*. Entre las 34 0/7 y las 36 6/7 se-
manas de gestacion, las unidades respiratorias terminales
del pulmén evolucionan de los siculos alveolares recu-
biertos de células epiteliales cuboides de tipo II y planas
de tipo I (periodo del saco terminal) a los alvéolos ma-
duros recubiertos principalmente de células epiteliales
planas de tipo I sumamente delgadas*** (periodo alveo-
lar). Durante el periodo alveolar, los capilares pulmona-
res también empiezan a sobresalir en el espacio de cada
saco terminal, y se alcanzan las cantidades de surfactan-
te del adulto®. Funcionalmente, esta estructura de pul-
mén inmaduro puede estar asociada con la absorcién
tardia de liquido intrapulmonar, la insuficiencia de sur-
factante y el ineficiente intercambio de gases®?,

La apnea se produce con mayor frecuencia en los ne-
onatos pretérmino tardios que en los neonatos a término.
La incidencia de apnea en los neonatos pretérmino tar-
dios se cifra entre el 4% y el 7%%313738 frente a menos
del 1% al 2% en los neonatos a término**3. Vale la pena
destacar que la frecuencia de acontecimientos apneicos
a término se determind utilizando datos de la monitori-
zacién cardiopulmonar de neonatos sanos en sus domi-
cilios. Los acontecimientos apneicos pasaron inadverti-
dos a los cuidadores y se resolvieron espontineamente.
La predisposicién a la apnea en los neonatos pretérmino
tardios se asocia con varios factores subyacentes, como
el aumento de la susceptibilidad a la depresion respira-
toria hipéxica, la disminucién de la quimiosensibilidad
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central al di6xido de carbono, los inmaduros receptores
de sustancias irritantes del pulmén, el aumento de la in-
hibicién respiratoria en respuesta a la estimulacién la-
ringea y el menor tono muscular dilatador de las vias
respiratorias altas3!334042 También se sospecha que los
neonatos pretérmino tardios pueden correr mayor riesgo
de apnea central, porque su sistema nervioso central tie-
ne un desarrollo inmaduro (es decir, menos surcos y cir-
cunvoluciones, menos mielina) y tiene cerca de dos ter-
ceras partes del tamafio del cerebro de un neonato a
término’.

Se sabe poco de la fisiologia cardiovascular y la bio-
patologia en los neonatos pretérmino tardios; en general
se acepta que la inmadurez estructural y funcional res-
tringe la cantidad de reserva cardiovascular disponible
durante periodos de estrés**#*, La funcién cardiovascu-
lar inmadura también puede complicar la recuperacién
del neonato pretérmino tardio con dificultad respiratoria
por el cierre tardio del ductus arterial y la hipertension
pulmonar persistente*.

La respuesta de un neonato a la exposicion al frio tras
el nacimiento estd relacionada con la edad gestacional y
afectada por el tamaiio fisico, la cantidad de tejido adi-
poso pardo y blanco maduro y la madurez del hipotéla-
mo*4, La acumulacién y la maduracion de la grasa par-
da y las concentraciones de las hormonas responsables
del metabolismo de la grasa parda (p. ej., prolactina,
leptina, noradrenalina, triyodotironina, cortisol) tienen
un pico a término*®-°. Asi, los neonatos pretérmino tar-
dios tienen menos tejido adiposo blanco para el aisla-
miento y no pueden generar calor del tejido adiposo par-
do de forma tan efectiva como los neonatos nacidos a
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término. Ademads, los neonatos pretérmino tardios pro-
bablemente pierdan calor con mayor rapidez que los neo-
natos a término, porque tienen una mayor proporcion
superficie:peso y tienen menos tamafio.

La hipoglucemia puede afectar a los neonatos en ayu-
nas de cualquier edad gestacional por las insuficientes
respuestas metabodlicas a la pérdida brusca del suminis-
tro materno de glucosa tras el nacimiento®%. La inci-
dencia de hipoglucemia es inversamente proporcional a
la edad gestacional. En las primeras 12 a 24 h tras el na-
cimiento aumentan rapidamente las concentraciones de
enzimas esenciales para la gluconeogénesis hepdtica y
la cetogénesis hepatica. Luego es tipica la resolucién de
la hipoglucemia. Los neonatos pretérmino corren mayor
riesgo de desarrollar hipoglucemia tras el nacimiento,
porque tienen inmadurez de la glucogenolisis hepética y
la lipdlisis del tejido adiposo, alteracién de la regulacién
hormonal y gluconeogénesis y cetogénesis hepdtica de-
ficiente. Las concentraciones sanguineas de glucosa en
los neonatos pretérmino disminuyen tipicamente hasta
un nadir 1 o 2 h después del nacimiento y siguen bajas
hasta que las vias metabdlicas puedan compensarse o se
ofrezcan fuentes exdgenas de glucosa®>*. No se conoce
bien el metabolismo de los hidratos de carbono de los
neonatos pretérmino tardios. Sin embargo, la regulacion
inmadura de la glucosa probablemente se produce en los
neonatos pretérmino tardios, porque la hipoglucemia
que precisa de la infusién de glucosa durante la hospita-
lizacidn inicial tras el nacimiento se observa con mayor
frecuencia que en los neonatos a término?.

La ictericia y la hiperbilirrubinemia son mas habitua-
les y mds prolongadas en los neonatos pretérmino tar-
dios que en los recién nacidos a término porque los neo-
natos pretérmino tardios tienen una maduracion tardia y
una menor concentracién de uridina difosfoglucuronato
glucuroniltransferasa?'*®. Los neonatos pretérmino tar-
dios tienen el doble de probabilidades de mostrar unas
concentraciones de bilirrubina significativamente eleva-
das y mayores concentraciones de ella a los 5 y 7 dias
de vida que los recién nacidos a término?'.

Los neonatos pretérmino tardios también tienen una
funcidn gastrointestinal inmadura®-® y dificultades de la
alimentacion que les predisponen al aumento de la cir-
culacion enterohepatica, la disminucién de la frecuencia
de las deposiciones, la deshidratacién y la hiperbilirrubi-
nemia*®, La alimentacién durante la hospitalizacion
tras el nacimiento puede tener un éxito transitorio y no
sostenido tras el alta. Las dificultades de la alimentacién
de los neonatos pretérmino tardios asociadas con un
tono, una funcién y una maduracién neuroldgica de la
musculatura oral relativamente baja también pueden
predisponer a estos neonatos a la deshidratacién y la hi-
perbilirrubinemia’*¢7-6,

MORBILIDAD Y MORTALIDAD ENTRE NEONATOS
PRETERMINO TARDIOS

Los neonatos pretérmino tardios corren mayor riesgo
de morbilidad neonatal que los recién nacidos a término.
Durante la hospitalizacion inicial, los neonatos pretér-
mino tardios tienen una probabilidad de ser diagnostica-
dos de al menos una alteracién médica 4 veces mayor
que los recién nacidos a término, y 3,5 veces mayor de
ser diagnosticados de 2 o mas alteraciones?. Los neona-

tos pretérmino tardios tienen mas probabilidades que los
recién nacidos a término de ser diagnosticados de ines-
tabilidad de la temperatura?, hipoglucemia?, dificultad
respiratoria>?337071 " apnea’$42 ictericia’ y dificultades
de la alimentacién? durante la hospitalizacién tras el na-
cimiento (tabla 2), Durante el primer mes de vida, los
neonatos pretérmino tardios también tienen mds proba-
bilidades de desarrollar hiperbilirrubinemia?%%727 y de
ser reingresados por hiperbilirrubinemia®**%* y por diag-
noésticos no relacionados con la ictericia, como las difi-
cultades de la alimentacién y “descartar sepsis™.

Parte del aumento de morbilidad notificado en los
neonatos pretérmino tardios puede ser atribuido al sesgo
de observacion y de deteccidn, porque el umbral del cli-
nico para controlar a los neonatos pretérmino tardios
respecto a las complicaciones médicas puede ser infe-
rior al aplicado en los recién nacidos a término. Por
ejemplo, un estudio en hospitales observo que los neo-
natos pretérmino tardios eran evaluados respecto a una
posible sepsis 3 veces mas que los recién nacidos a tér-
mino, y la mayoria de los neonatos pretérmino tardios
evaluados recibié tratamiento antibidtico, mientras que
los neonatos a término no lo recibié®. Sin embargo, los
estudios también han encontrado que los neonatos pre-
término tardios corren mayor riesgo de desarrollar una
enfermedad mds grave que los recién nacidos a térmi-
no>?*7_Un estudio sobre todos los nacidos vivos de em-
barazos de feto dnico supervivientes hasta el afio de
edad en California observo que los neonatos nacidos en-
tre las 34 y 36 semanas de gestacion tenian una probabi-
lidad de necesitar la ventilacién mecénica de 3 a 9 veces
mayor que los nacidos a las 38 semanas de gestacién’.
Los neonatos pretérmino tardios también tienen mas
probabilidades de tener una estancia hospitalaria inicial
mds prolongada y de ser ingresados en la UCIN que los
recién nacidos a término**337°, Un gran estudio de co-
horte encontré que ingresé en la UCIN el 88% de los
nacidos a las 34 semanas de gestacion, el 54% de los na-
cidos a las 35 semanas, el 25% de los nacidos a las
36 semanas, el 12% de los nacidos a las 37 semanas y el
2,6% de los nacidos de 38 a 40 semanas de gestacion®.

La gravedad de la enfermedad también se refleja en el
aumento del riesgo de mortalidad entre los neonatos
pretérmino tardios respecto a los recién nacidos a térmi-
no en Estados Unidos®'°. En 2002, la tasa de mortali-
dad neonatal (muertes en los lactantes de 0 a 27 dias de
edad cronolégica) de los neonatos pretérmino tardios
fue 4,6 veces mayor que la tasa de los recién nacidos a
término (4,1 frente a 0,9 por 1.000 nacidos vivos, res-
pectivamente). Esta diferencia de mortalidad neonatal se
ha ampliado ligeramente desde 1995, cuando hubo una
diferencia del cuddruplo en las tasas de neonatos pretér-
mino tardios y a término (4,8 frente a 1,2 por 1.000 na-
cidos vivos, respectivamente). La tasa de mortalidad in-
fantil también fue mayor en los neonatos pretérmino
tardios que en los recién nacidos a término en 2002
(7,7 frente a 2,5 por 1.000 nacidos vivos, respectiva-
mente). Esta diferencia del triple se ha mantenido rela-
tivamente constante desde 1995, momento en que la
tasa de mortalidad infantil era de 9,3 por 1.000 nacidos
vivos en los neonatos pretérmino tardios y de 3,1 por
1.000 nacidos vivos en los recién nacidos a término.

Varios estudios de casos y controles disefiados para
evaluar los factores de riesgo de reingreso neonatal tras
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la hospitalizacién inicial han identificado el parto pre-
término tardio como factor significativo de ries-
g0of263.656874 1 og estudios que compararon las tasas de
reingreso neonatal de los neonatos pretérmino tardios y
de otros grupos de recién nacidos encontraron que los
neonatos pretérmino tardios tienen mdas probabilidades
de reingreso que los recién nacidos a término®#82+% (ta-
bla 3). Un gran estudio de Reino Unido encontré que los
neonatos nacidos de 35 a 37 semanas de gestacion te-
nian una probabilidad de reingreso durante el periodo
neonatal 1,7 veces mayor que los nacidos entre 38 y 40
semanas de gestacién* (proporcién de posibilidades
ajustada, 1,7; intervalo de confianza del 95%, 1,2-2,6).
Un estudio retrospectivo de cohorte de los neonatos que
sobrevivieron hasta el alta en 7 hospitales de un gran
sistema integrado de salud encontr6 que el 4,4% de los
neonatos pretérmino tardios reingresé antes de 2 sema-
nas tras la hospitalizacion inicial, frente al 3,0% de los
neonatos < 34 semanas de gestacion y el 2,0% de los de
= 37 semanas de gestacién®. Los neonatos pretérmino
tardios que nunca habian ingresado en la UCIN corrie-
ron el maximo riesgo de rehospitalizacién. Este estudio
encontré que recibir una visita a domicilio o una visita
ambulatoria concertada a las 72 h del alta se asoci6 con
una disminucién del riesgo de rehospitalizacion. Ade-
mads, un estudio poblacional encontré que los neonatos
pretérmino tardios que no ingresaban en una UCIN tras
el nacimiento tenfan unas probabilidades de rehospitali-
zacion por hiperbilirrubinemia de 2 a 3 veces mayor que
la de los recién nacidos a término™®.

Los neonatos pretérmino tardios con estancia breve en
la UCIN pueden correr mayor riesgo de reingreso tras la
hospitalizacién inicial que los demds supervivientes de
la UCIN. Un estudio que evalué los resultados de todos
los neonatos dados de alta con vida de 6 UCIN
de un gran sistema integrado de salud encontr6é que los
neonatos pretérmino de 33 a 36 semanas de gestacion
con una estancia hospitalaria de menos de 4 dias tenian
mayores tasas de reingreso que los demds grupos, inclu-
yendo el de la prematuridad més extrema®. La razén del
reingreso de la mayoria de estos neonatos pretérmino
tardios fue la ictericia (71%), seguida de la sospecha de
sepsis (20%) y las dificultades de la alimentacién (16%).

Los neonatos pretérmino tardios con alta precoz del
hospital (estancia hospitalaria < 2 noches) tras un naci-
miento por via vaginal pueden correr mayor riesgo de
morbilidad neonatal comparados con los recién nacidos
a término con alta precoz®. Un estudio poblacional que
compard las tasas de morbilidad neonatal tras el alta en-
tre los neonatos pretérmino tardios y a término, todos
ellos fetos tnicos, con alta precoz, encontré que el 4,3%
y el 2,7% de los recién nacidos, respectivamente, fueron
reingresados o sometidos a observacién; el 3,5% y
2,0%, respectivamente, fueron reingresados. La ictericia
y la infeccién explicaron el 77,1% de los reingresos de
los neonatos pretérmino tardios y el 60,3% de los de los
recién nacidos a término. En este estudio, los neona-
tos pretérmino tardios con lactancia materna tuvieron
1,8 veces mas probabilidades de necesitar asistencia en
el hospital y 2,2 veces mas de reingresar que los recién
nacidos a término con lactancia materna. Por el contra-
rio, no hubo diferencia en la necesidad de asistencia
hospitalaria posterior o de reingreso entre los neonatos
pretérmino tardios y a término sin lactancia materna.
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Se han identificado varios factores asociados con el
aumento del riesgo de reingreso, la observacion en el
hospital o una morbilidad grave en los neonatos pretér-
mino tardios. Un estudio de cohorte poblacional de neo-
natos pretérmino tardios sanos, fetos Unicos, nacidos por
via vaginal en los hospitales de Massachussets entre
1998 y 2002, encontrd que el 6,1% recibid asistencia
hospitalaria tras la hospitalizacién inicial o fallecié du-
rante el periodo neonatal’. Los factores de riesgo de ne-
cesitar asistencia hospitalaria o padecer morbilidad fue-
ron ser el primogénito, recibir lactancia materna al alta,
ser hijo de madre con complicaciones del trabajo de par-
to y del parto, ser beneficiario de seguro publico al na-
cer o tener ascendentes asidticos/islefios del Pacifico™.

Aunque se sabe que los neonatos pretérmino tardios
corren mayor riesgo que los recién nacidos a término
respecto a la mortalidad infantil, la morbilidad durante
la hospitalizacién inicial y la morbilidad neonatal que
necesite reingreso, y todavia no se conocen las conse-
cuencias sanitarias a largo plazo de haber nacido pretér-
mino tardio”. Los pequefios informes clinicos que com-
paran a los neonatos pretérmino tardios con los recién
nacidos a término indican un mayor riesgo de paralisis
cerebral’, trastornos del habla’”’%, retrasos del desarro-
llo neuroldgico’®, anomalias del comportamiento” y de
la competencia’ 7! (del comportamiento, escolares, so-
ciales y globales). Dado que los neonatos pretérmino
tardios han nacido antes de que su sistema nervioso se
haya desarrollado por completo, es necesario realizar
grandes estudios poblacionales que evalien el desarrollo
neurolégico a largo plazo y los resultados del comporta-
miento de estos nifios™.

No se han descrito de manera suficiente los costes
emocionales, personales y financieros para los indivi-
duos, la familia y la sociedad asociados con los na-
cimientos pretérmino tardios®?. Una estimaci6n con-
servadora de los costes médicos, educativos y de
productividad a largo plazo asociados con el nacimien-
to de los menores de 37 semanas de gestacion es de
unos 51.600 ddlares por neonato, o un coste total
de 26.200 millones de délares de 2005. Por término me-
dio, los neonatos pretérmino tardios necesitardn, de for-
ma individual, menos recursos financieros y de otro tipo
que los nacidos mds prematuramente. Sin embargo, los
recursos y costes totales asociados con el nacimiento
pretérmino tardio probablemente constituyen una parte
sustancial del coste total de los partos pretérminos, ya
que la poblacién de neonatos pretérmino tardios es sig-
nificativamente mayor que la de los nacidos antes de las
34 semanas de gestacion.

Vale la pena realizar un asesoramiento conjunto con
obstetras y neonatdlogos acerca de los resultados feta-
les, neonatales y maternos cuando la situacién materna
o fetal indica la necesidad de un parto pretérmino tar-
dio. El obstetra puede analizar las indicaciones del par-
to y los riesgos inherentes a retrasar el parto. El neona-
télogo puede ofrecer a la familia informacién del
resultado especifico por edad gestacional y ayudar a
preparar a la familia para el curso previsto del recién
nacido en la unidad neonatal. El asesoramiento conjun-
to permite a la familia estar totalmente informada y
participar en la toma de decisiones. En condiciones de
emergencia puede faltar el tiempo para ofrecer este ase-
soramiento.
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RESUMEN

1. Los neonatos pretérmino tardios son inmaduros.

a) Los neonatos nacidos entre 34 0/7 y 36 6/7 se-
manas de gestacion (239 y 259 dias desde el primer dia
de la ultima regla) deben ser denominados pretérmino
tardios.

b) Los neonatos pretérmino tardios son fisioldgica-
mente inmaduros y tienen unas respuestas compensado-
ras limitadas al ambiente extrauterino, comparado con
los recién nacidos a término.

2. Los neonatos pretérmino tardios corren mayor ries-
go de morbilidad y mortalidad que los recién nacidos a
término.

a) Durante la hospitalizacién tras el nacimiento, los neo-
natos pretérmino tardios tienen mds probabilidades que
los recién nacidos a término de ser diagnosticados de
inestabilidad de la temperatura, hipoglucemia, dificultad
respiratoria, apnea, ictericia o dificultades de la alimen-
tacion.

b) Durante el primer mes de vida, los neonatos pretérmi-
no tardios tienen mas probabilidades que los recién na-
cidos a término de reingresar por ictericia, dificultades
de la alimentacién, deshidratacién y sospecha de sepsis.

3. Los factores de riesgo de reingreso o de morbilidad
neonatal identificados en los neonatos pretérmino tar-
dios son ser el primogénito, recibir lactancia materna al
alta, ser hijo de madre con complicaciones en el trabajo
de parto y el parto, ser beneficiario de un seguro puiblico
al nacer o tener ascendientes asidticos o de las islas del
Pacifico.

4. Estd indicado el asesoramiento conjunto por obste-
tras y neonatélogos sobre los resultados de los partos
pretérmino tardios, a menos que una situacién de emer-
gencia lo impida.

Lagunas del conocimiento, las consecuencias
clinicas y las implicaciones en la investigacion
de los partos pretérmino tardios

El conocimiento y la investigacién deben ampliarse
en las siguientes dreas:

1. Causas de parto y resultados fetales, neonatales y
maternos a corto plazo.

2. Inmadurez del desarrollo y mecanismos de la en-
fermedad en los neonatos pretérmino tardios.

3. Ayudas para la identificacién, programas educati-
vos y estrategias de deteccidn sistemdtica para determi-
nar los factores de riesgo y prevenir las posibles compli-
caciones médicas de los partos pretérmino tardios.

4. Recomendaciones para el alta, la evaluacion tem-
prana de seguimiento y el tratamiento de la ictericia, la
mala alimentacidn, la deshidratacién y otras complica-
ciones en los neonatos pretérmino tardios.

5. Resultados médicos, neuroldgicos y del desarrollo
a largo plazo de los neonatos pretérmino tardios.

Criterios minimos recomendados para el alta de los
neonatos pretérmino tardios

Los criterios de alta de los neonatos pretérmino tar-
dios son similares a los desarrollados para los neonatos

de alto riesgo y los recién nacidos a término sanos®.
Como los neonatos pretérmino tardios corren mayor
riesgo de morbilidad y mortalidad neonatal que los re-
cién nacidos a término, los padres de los neonatos pre-
término tardios pueden necesitar formacién y guia espe-
cial antes del alta y un seguimiento mds estrecho tras el
alta. Los neonatos pretérmino tardios con factores de
riesgo de morbilidad que necesiten atencién hospitalaria
(es decir, reingreso hospitalario), como los que reciben
lactancia materna o son primogénitos, son los mas vul-
nerables. Es sumamente importante ensefiar a las ma-
dres primerizas de neonatos pretérmino tardios a evaluar
el éxito de la alimentacién y a detectar los signos de
deshidratacion y de hiperbilirrubinemia. En algunas cir-
cunstancias, esta formacién puede obligar a una hospita-
lizacién tras el nacimiento més prolongada.

Los criterios recomendados para el alta de los neona-
tos pretérmino tardios tratan de reflejar pruebas de la
madurez fisiolégica; la competencia alimentaria; la ter-
morregulacién; la formaciéon materna; la valoracion y
las intervenciones planeadas por los factores médicos,
familiares, ambientales y sociales de riesgo, y las dispo-
siciones de seguimiento.

Los criterios minimos para el alta de los neonatos pre-
término tardios son los siguientes:

1. Se ha determinado con exactitud la edad gestacio-
na183,84.

2. El momento del alta es individualizado y se basa en
la competencia alimentaria, la termorregulacién y la au-
sencia de enfermedad médica y de factores sociales
de riesgo (v. mds adelante). Por lo general, no se espe-
ra que los neonatos pretérmino tardios cumplan las com-
petencias necesarias para el alta antes de las 48 h de
vida®.

3. Se ha identificado un servicio médico de atencién
continuada (es decir, un consultorio), disponiendo una
visita de seguimiento a las 24 o 48 h del alta hospitala-
ria. Pueden estar indicadas visitas adicionales hasta que
se demuestre el establecimiento y el mantenimiento de
un patrén de aumento ponderal®®®’,

4. Se debe demostrar que las constantes vitales estan
en los limites normales y estables durante las 12 h prece-
dentes al alta, incluyendo una frecuencia respiratoria
< 60 respiraciones/min, una frecuencia cardiaca de 100 a
160 latidos por min y una temperatura axilar de 36,5 °C
a 37,4 °C, medida en una cuna con la vestimenta ade-
cuada®.

5. Se ha emitido al menos una deposicién espontdnea®.

6. Veinticuatro horas de alimentacion con éxito, tanto
al pecho como en biberdn, y capacidad de coordinar la
succioén, la degluciéon y la respiraciéon cuando se haya
demostrado la alimentacién. Todo neonato con pérdida
de peso superior al 2% o 3% de peso al nacimiento por
dia o un maximo del 7% del peso al nacimiento durante
la hospitalizacién tras el nacimiento debe ser valorado
antes del alta en busca de deshidratacion®>38-%°,

7. Cuidadores entrenados han realizado y documentado
en el registro una evaluacién formal de la lactancia mater-
na, que incluya la observacién de la posicion, el agarre al
pezon y la produccion de leche, al menos dos veces al dia
después del nacimiento®*!.

8. Se ha desarrollado un plan de alimentacién que la
familia comprende®.
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9. Se ha realizado una valoracién del riesgo de desa-
rrollo de hiperbilirrubinemia grave y se ha dispuesto el
oportuno seguimiento®.

10. La exploracion fisica del neonato no muestra ano-
malias que necesiten del mantenimiento de la hospitali-
zacion®,

11. No hay pruebas de sangrado activo en la herida de
la circuncision durante al menos 2 h¥.

12. Se dispone y han sido revisados los resultados del
estudio materno e infantil, incluyendo los resultados de
las pruebas sanguineas del estado materno de la sifilis y
el antigeno superficial de la hepatitis B; los resultados
del grupo sanguineo y la prueba de Coombs directa en
sangre de cordon o del neonato, segin esté clinicamente
indicado, y los resultados de los estudios sistemdticos
realizados segtin las normativas estatales, incluyendo la
deteccion sistemdtica de la infeccién por el virus de la
inmunodeficiencia humana33°2,

13. Se ha administrado la primera dosis de la vacuna
contra la hepatitis B o se ha programado una visita para
su administracién, y se ha subrayado la importancia de
las vacunaciones®.

14. Se han realizado los estudios sistematicos metabo-
licos y genéticos segin la normativa estatal. Si se ha rea-
lizado un estudio sistematico neonatal antes de transcu-
rridas 24 h de lactancia materna, se debe contar con un
sistema para repetir el estudio segtin la politica estatal®.

15. Se ha superado un estudio, realizado por un profe-
sional experto, en la sillita de seguridad del automdvil
para observar la apnea, la bradicardia o la desaturacion
de oxigeno®*.

16. Se ha realizado una valoracién de la audicién y
los resultados han sido documentados en el registro mé-
dico. Los resultados han sido analizados con la familia o
los cuidadores. Si es necesario el seguimiento, se han
bosquejado los planes de seguimiento®.

17. Se han evaluado los factores familiares, ambienta-
les y sociales de riesgo. Cuando se identifican factores
de riesgo, se debe retrasar el alta hasta que se resuelvan o
se instaure un plan para resguardar al neonato. Estos fac-
tores de riesgo pueden incluir, aunque no se limitan a:

a) Consumo no tratado de drogas por los padres o re-
sultados positivos de la madre o el neonato en la prueba
de toxicologia.

b) Historia de abusos o negligencias infantiles.

¢) Enfermedad mental de uno de los progenitores que
conviva en el domicilio.

d) Falta de apoyo social, especialmente en las madres
primerizas o sin pareja.

e) Carencia de domicilio, especialmente durante este
embarazo.

/) Riesgo inminente o establecido de violencia domés-
tica.

g) Madre adolescente, especialmente si existen otros
factores de riesgo®.

18. La madre y los cuidadores han recibido informa-
ci6én o entrenamiento o han demostrado competencia en
los siguientes campos:

a) Curso clinico y situacién actual del neonato.

b) Patrén esperado de frecuencia urinaria y de depo-
siciones en el neonato con lactancia materna o con for-
mula (se recomienda dar instrucciones verbales y por es-
crito).
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¢) Cuidados del cordén umbilical, la piel y los genita-
les neonatales.

d) Higiene de las manos, especialmente como medio
para disminuir el riesgo de infeccidn.

e) Empleo de un termémetro para evaluar la tempera-
tura axilar del neonato.

) Evaluacién y provisién de las adecuadas capas de
vestimenta.

g) Identificacién de los signos y sintomas habituales
de enfermedad, como hiperbilirrubinemia, sepsis y des-
hidratacion.

h) Valoracién de la ictericia.

i) Provisién de un ambiente de suefio seguro, inclu-
yendo la colocacién del neonato sobre su espalda duran-
te el suefio.

J) Temas de seguridad neonatal, incluyendo el empleo
de la sillita de seguridad en el automdvil, las alarmas de
humo/incendio, los riesgos del humo de tabaco ambien-
tal y los contaminantes ambientales.

k) Las respuestas adecuadas a una complicacién o una
emergencia.

[) Las interacciones con los hermanos y su oportuna
inclusion en las responsabilidades de la atencién.
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