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RESUMEN

Introduccion: La amniocentesis es un estudio invasivo fetal caracterizado por
aspiracion de liguido amnidtico a partir de Il trimestre para identificar alteraciones
fetales cromosomicas e infecciosas, con el objetivo de orientar al clinico y familia
sobre manejo y pronostico de fetos en riesgos de alteraciones genéticas e
infecciosa, basadas en el calculo de riesgo de tamizaje de | trimestre, hallazgos
ecograficos de segundo trimestre y/o exposicion a microorganismos durante la

gestacion.

Objetivos: Identificar los hallazgos en resultados en los reportes de amniocentesis
realizados durante enero de 2023 hasta marzo de 2024 en Clinica de la Mujer de la
ciudad de Cartagena

Métodos: Estudio descriptivo de corte trasversal retrospectivo



Resultados: En el 5.01 % de las pacientes a las que se le realizado estudio de
amniocentesis se identifico alteraciones cromosémicas numéricas. La trisomia 18
fue la cromosomopatia mas prevalente.

Conclusiones: EIl andlisis de liquido amnidtico mediante cariotipo, hibridacion
fluorescente in situ (FISH) puede no responder todos los interrogantes sobre fetos
con alteraciones ecograficas y madres con tamizaje de medio y alto riesgo para
aneuploidias. Solicitar microarreglos dirigidos permitiria identificar alteraciones no
numeéricas y/o asociadas a cromosomas sexuales. Es importante explicar y
esclarecer dudas en padres sobre el alcance de los estudios citogenéticos
realizados como también la presencia de anomalias estructurales en ausencia de
alteracion genética.

Palabras clave: (fuente DeCS-BIREME) amniocentesis; aneuploidia; anomalias
congénitas; anomalias cromosOmicas, diagndstico prenatal; cribado prenatal;

ultrasonido

SUMMARY

Introduction: Amniocentesis is an invasive fetal study characterized by aspiration
of amniotic fluid from the second trimester to identify fetal chromosomal and
infectious alterations, with the aim of guiding the clinician and family on management
and prediction of fetuses at risk of genetic and infectious alterations. . , based on the
risk calculation of first trimester screening, finds second trimester ultrasounds and/or
exposure to microorganisms during pregnancy.

Objective: ldentify the findings in results in the amniocentesis reports performed
during January 2023 to March 2024 at the Women's Clinic in the city of Cartagena.
Methods: Retrospective cross-sectional descriptive study.

Results: Numerical chromosomal alterations were identified in 5% of the patients
who underwent amniocentesis.

Conclusions: The analysis of amniotic fluid by karyotyping, FISH may not answer
all the questions about fetuses with ultrasound alterations and mothers with medium

and high-risk screening for aneuploidies. Requesting targeted microarrays would



allow the identification of non-numerical alterations and/or those associated with sex
chromosomes. It is important to explain and clarify doubts among parents about the
scope of the cytogenetic studies performed as well as the presence of structural

anomalies in the absence of genetic alterations.

Key Words: (source MeSH, NLM) amniocentesis; aneuploidy; congenital
anomalies; chromosome anomalies, prenatal diagnosis; prenatal screening;

ultrasound

INTRODUCCION

La amniocentesis es un procedimiento invasivo que se realiza en gestantes en
segundo trimestre [1,2]. Fue descrito inicialmente en 1966 por Steele y Berg [3], el
cual se realiza por indicaciones infecciosas, deteccion de aneuploidia y anomalias
estructurales fetales [2], lo que permite la realizacion de estudios cromosémicos,
bioquimicos, moleculares o microbiolégicos [4]. La técnica consiste en obtencién de
liquido amnidtico a través de una puncién y aspiracion abdominal hasta la bolsa
amnidtica bajo guia ecografica, visualizando siempre la punta de la aguja cuando
se introduce en un angulo de 45 °C con respecto al plano sagital medio materno,
contralateral a la sonda, de modo que la sonda y la aguja queden en un angulo de

90 °C entre si, directamente debajo del centro del haz de ultrasonido [2,3].

La técnica de amniocentesis se realizada a partir de la semana 16, cuando la fusién
de las membranas amniéticas se ha completado [20,5]. Se ha documentado que en
edad gestacional menor a 16 semanas se asocia a mayor la pérdida gestacional y
a la presencia de pie equino varo [5,7]. Posterior a las 28 semanas, la celularidad
fetal disminuye y como también la cantidad de liquido amnidtico, lo que ocasiona
fallos en el analisis genético documentada el fracaso del cultivo hasta del 9,7% [45]
aun asi esta descrita que es posible la realizacion de amniocentesis en edades
gestacionales mas avanzadas para diagnostico de infecciones congénitas o ante la

sospecha de corioamnionitis [6,9], siempre por un profesional entrenado. Y en



publicaciones mas recientes Nassr AA y colaboradores indican que la
amniocentesis realizada tarde después de las 24 semanas de gestacion es una
opcion aceptable para pacientes que necesitan diagnostico prenatal en una

gestacion avanzada [8].

En pacientes con ingreso temprano a control prenatal es posible la realizacion de
pruebas de tamizaje en | trimestre, e indicar analisis que permitan aproximar un
diagnéstico a una edad gestacional menor. El screening de primer trimestre
contempla la realizacion de ecografia en semana 11-13.6, incluye la medicién de la
translucencia nucal (TN), identificacion del hueso nasal, la regurgitacion tricispidea,
la regurgitacion ductal [46] a partir de ahi extrapolando la medicion de la TN,
frecuencia cardiaca fetal junto con valor de la edad materna por medio software The
fetal medicine fundacion [47] se logra estimar los riesgos de trisomias un riesgo de
cromosomopatias como alto, medio y bajo (<100/100-1000/>1000 respectivamente)
y en casos de riesgo alto y medio se indica realizar biopsia de vellosidades coriales
con sus conocidas limitaciones y riesgos perdida fetal entre 0,2 a 2% vy fallo en la
obtencion de la muestra 2.5-4.8% [5]. La eficiencia en el screening se mejora aun
mas mediante la adicibn de otros marcadores, incluyendo las cuantificaciones
bioquimicas de la gonadotrofina coriénica humana (hCG) su fraccion beta libre o

total y de la proteina —A plasmética asociada al embarazo (PAPP-A)[46].

Ya pasadas las 16 semanas de gestacién y con la proximidad de riesgos de
alteraciones cromosomicas identificados en ecografia de semana Il trimestre se
procede a la realizacibn de amniocentesis como meétodo diagndstico de
identificacion de alteraciones cromosémicas numéricas y sexuales. El riesgo de
pérdida gestacional después de una amniocentesis realizada por un operador
debidamente capacitado probablemente sea inferior al 0,5% [2,6,8,9]. Existen series
que reportan un aumento de complicaciones al 1% si la puncion es transplacentaria
y del 1-2% si existe poco entrenamiento, asi como de riesgos inferiores al 0,01% en
centros con gran experiencia. La fuga de liquido y lesiones fetales [5,11] son cada
vez menos reportados en la literatura, la rotura prematura de membranas tiene un

riesgo del 0,3% [3]. La madre puede experimentar otros riesgos menores, CoOmo
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calambres y dolor en el sitio de puncién después del procedimiento. Aunque el
riesgo es relativamente pequefio, un asesoramiento adecuado ayudarda a aliviar la

ansiedad de los pacientes [11].

La ecografia de Il trimestre realizada en semana 18 y 22 semanas de gestacion
tiene como objetivos determinar la edad gestacional, llevar a cabo mediciones
fetales, detectar malformaciones congénitas y embarazos multiples [45]. Es posible
identificar marcadores ecogréaficos los cuales son variantes anatémicas, que
consisten en la presencia de ventriculomegalia cerebral lateral, hueso nasal ausente
o hipoplasico, aumento del grosor del pliegue nucal, foco hiperecogénico
intracardiaco, arteria subclavia derecha aberrante (ARSA), intestino
hiperecogénico, hidronefrosis leve y acortamiento del fémur o humero [37]. Todos
estos marcadores de trisomia 21, conocidos previamente y publicados
recientemente 2023 por M. Agathokleous y colaboradores en un metaanalisis, sobre
estos se cuenta con el apoyo calculadoras y aplicaciones virtuales que permiten
recalcular el riesgo de trisomia 21 segun lo determinan estos indices, como también
combinaciones de estos [38], en pacientes con o0 sin riesgos identificados en |

trimestre.

A nivel mundial se ha identificado la trisomia 21 como la anomalia cromosomica
mas comun entre nacidos vivos [12]. La incidencia mundial de defectos congénitos
es de 25-62/1000 nacidos vivos, 53/1000 presentan un vinculo genético [9,12] en el
pais segun informes del DANE 2021 la prevalencia de los defectos congénitos fue
de 133,6 casos por cada 10 000 nacidos vivos. Las malformaciones congénitas
representaron una tasa de prevalencia de 124,1 casos por cada 10 000 nacidos
vivos del total de defectos congénitos notificados [13], Garcia et al, documenta en
76155 nacidos de Cali y Bogota una tasa de deteccion ecografica de anomalias
congénitas del 31,45 % [15]. Hasta el momento en nuestra poblacién no hay
estimaciones referentes a defectos congénitos por diagnostico ecogréaficos, como
tampoco relacion con alteraciones cromosomicas. Se acepta el estimativo de que el

4% de los recién nacidos tienen una anomalia congénita [14], y la ecografia prenatal
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identifica anomalias fetales en el 3-5% de todos los embarazos segun definicion de
OMS [15,16], con lo que una vez identificado un feto con factores de riesgo de un
trastorno genético la realizacion de amniocentesis puede permitir detectar
anomalias cromosdémicas, ayudar a la familia en la preparacion para la continuidad
de su gestacién, como también ayuda al médico a realizar un diagnostico preciso

para una mayor planificacion del manejo en los casos [11].

Colombia desde el afio 2006 mediante Sentencia C-355 despenaliza el aborto
segun 3 causales [21], mediante estudio de amniocentesis en fetos con riesgos de
alteracion cromosémica existe la posibilidad de orientar a un diagnéstico y brindar

una herramienta para optar una conducta por parte de la madre.

Mediante cariotipo se identifican alteraciones en forma, numero y tamafo de los
cromosomas, la hibridacién in situ con fluorescencia (FISH) permite que un
fragmento de &cido desoxirribonucleico (ADN) marcado con fluorescencia
denominada sonda, se hibride a una secuencia complementaria de una cadena de
ADN vy esta sea observable mediante microscopio de fluorescencia, proceso que
permite la identificacion también de microarreglos [42]. Por su parte la reaccion en
cadena de la polimerasa a partir de un fragmento de ADN permite replicar millones
de copias de este, permitiendo identificar un microorganismo como es el caso del
toxoplasma gondii, si esta presente en la muestra de liquido amniotico [43].

En el presente estudio el objetivo fue identificar los hallazgos en resultados de los
reportes de amniocentesis realizados durante enero de 2022 hasta marzo de 2023
en Clinica de la Mujer de la ciudad de Cartagena.



MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio

El estudio fue descriptivo de corte trasversal retrospectivo, donde se incluyeron
todas las pacientes a las que se le realizo amniocentesis desde enero de 2023 hasta

marzo 2024 en Clinica de la Mujer Cartagena.
Criterios de inclusion y exclusién

Se reviso total de 130, en las cuales se indicaron cariotipo, FISH, microarreglos y/o
PCR para toxoplasma segun datos institucionales; todas entre semana 15,4y 34,3
de gestacion. Se excluyeron un total de 10 pacientes en las que no fue posible por
historia clinica determinar la indicacion del procedimiento. Se constato a partir de la
historia clinica que previo a la realizacién del procedimiento a cada paciente le
brindaron informacion de forma clara y en términos apropiados sobre técnica,
beneficios, limitaciones y riesgos, seguido del diligenciamiento de consentimiento

informado.
Protocolo de amniocentesis

El procedimiento de amniocentesis en cada paciente se realiz6 sistematicamente:
determinacion de edad gestacional, estudio ultrasonogréfico previo para comprobar
vitalidad fetal, nimero de fetos, insercion de la placenta y evaluacion del volumen
del liquido amnidtico, En madres con Rh negativo se administré6 inmunoglobulina
anti-RhD hasta 72 horas posterior a procedimiento (300ug) [34] Posterior se
procedié mediante puncion del amnios con aguja 20Fr. Extrayendo entre 20 ml de
liquido amnidtico mediante aspiracién, siempre bajo seguimiento ultrasonografico
directo y continuo. Posterior se verifico la frecuencia cardiaca fetal. No se reportaron
complicaciones inmediatas segun reporte consignado en historia clinica. La pérdida
fetal fue definida como todas las pérdidas gestacionales espontaneas ocurridas
hasta los 7 dias posterior de la realizacién del examen y parto pretérmino los

ocurridos antes de semana 37.



Documentamos la realizaron por indicacion ecogréafica 81 casos (67.5%) que luego
en nuestro estudio son discriminados como marcadores blandos y mixto ecografico,
la edad gestacional promedio de 23 semanas, el andlisis de liquido amnidtico fue
llevado en un 85% por un unico laboratorio con resultados reportados en el curso
de 5 dias calendario, y los resultados fueron leidos directamente de este reporte, la
informacion del 15% restante se adquiri0 segun datos consignados en la historia

clinica institucional.
Analisis estadistico

Se evalud la normalidad de los datos a través de la prueba de alas variables
cuantitativas se presentaron como promedios y desviaciones estandar o Mediana y
rango intercuartilico. Se utilizaron frecuencias absolutas y relativas para describir
las variables categéricas. Para el analisis de las variables categoricas, se utilizo la
prueba de Chi-cuadrado o el test exacto de Fisher (si las frecuencias esperadas

eran <5).

RESULTADOS

El estudio abarcé un total de 120 gestantes con edades gestacionales de 15,4 a
34,3 semanas y cuyas edades dades oscilaban entre 14 y 44 afos, se
diagnosticaron 6 cromosomopatias representando un 5% de las muestras
analizadas, la cromosomopatia mas prevalente fue trisomia 18. Se presento un
1.66% de resultados no concluyentes. El 93.33% de resultados de analisis en liquido

amniético fueron no patolégico.

En la tabla 1, se observa las caracteristicas epidemioldgicas y demograficas de las
pacientes que fueron programadas para amniocentesis; la mediana de edad fue de
26 afnos de acuerdo a los grupos de edades, el 65% (IC 95% 55,76 — 73,48) de las
pacientes se encontraban entre los 30 y 34 aflos y menores o igual a 19 afos el
18,3% (IC 95% 11,86 — 26,43), por otra parte, el 92,5% de las pacientes vivian en

la ciudad de Cartagena y en cuanto al regimen de salud el 82,5% (IC 95% 74,5 —



88,8) estan en régimen subsidiado y tan solo un 15,8% (IC 95% 9,8 — 23,6) eran
régimen contributivo; el prestador de salud con mayor nimero de pacientes con
requerimiento de amniocentesis fue la EPS Coosalud con un 85,8% IC 95% 78,2 —
91,5).

En la tabla 2, las 120 pacientes tenian una mediana en edad gestacional de 23
semanas (RIC: 20,3 - 26,5), al 62,5% se les realiz6 la amniocentesis en el segundo
trimestre; el 96,7% (IC 95% 91,6 — 99,08) consistian en embarazos Unicos. En
cuanto al requerimiento del procedimiento el 36.7% (IC 95% 28,05 — 45,9)
correspondio a pacientes con hallazgos ecograficos mixtos, seguido de la presencia
de marcadores blandos en un 30.8% (IC 95% 27,72 — 39,9), en relacién con las
pruebas realizadas al liquido amniético, al 72,5% (IC 95% 63,6 — 80,25) se les
ordend analisis de cariotipo, FISH y cromosomas sexuales. Se realizé, PCR para
toxoplasma al 20.8% de las pacientes, 1 paciente abarco los 4 analisis, y solo al
3,3% se le realizaron microarreglos. Acerca de los resultados en liquido amnidtico,
el 73.3% (IC 95%) fueron sin alteraciones, los reportes de PCR para toxoplasma
fueron negativos el 96% de los casos, con un 4 % correspondiente a un examen
como no concluyente. ElI 5,01% de las pacientes de las pacientes tenian
alteraciones cromosomicas, correspondiendo al 4,2% (IC 95%) a trisomia 18 y 1
paciente a trisomia 21. Hasta el periodo de tiempo consignado, 1 paciente con
trisomia 18 habia hecho disentimiento de IVE. Con relacién al desenlace de las
gestaciones, el 47.5% (IC 95% 38,31 — 56,82) finalizaron mediante procedimiento
de cesarea, y el 15,8% fueron partos vaginales. El porcentaje de 5% coincidid para
las pacientes que se acogieron a IVE como también las que presentaron obito. Sola
una de las pacientes que se acoge a IVE lo hace por condicién de salud materna, 2
pacientes corresponden a resultados citogenéticos normales una corresponde a
embarazo gemelar y otro simples todos los fetos malformaciones ecograficas
multiples y 3 de estas pacientes tenian resultados citogenéticos anormales. En
cuanto a paceitnes con presencia marcadores blandos o no malformativos 2
paciente presentaron como dato de relevancia 6bito a 24 semanas con reporte de
amniocentesis no alterados tratandose esta de una gestante de 35 afios con

hallazgo ecografico quiste del plexo coroideo bilateral y otra con reporte de trisomia
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21 como hallazgo ecografico de dilatacion pielocalicial bilateral leve + foco cardiaco

hiperecogénico en ventriculo izquierdo gestante de 26 afos.

Se realizo el mismo analisis discriminativo de variables por trimestre Tabla 3, no
hallando significancia estadistica en relacion con la edad materna, tipo de embarazo
y desenlace. Con relacion a las variables: indicacién el 40% de los marcadores
blando se encontraba en segundo trimestre 40% y el 15.6% en el tercer trimestre,
siendo estadisticamente significativa (p: 0.004). De igual forma el tipo de examen
realizado encontramos un valor de p<0.05 en la realizacién de cariotipo, FISH y
cromosomas sexuales correspondiendo a 82.7% para 2 trimestre y 55.6% para 3
trimestre, y en cuanto a PCR para toxoplasma 10.7% y 37.8% para 2 y 3 trimestre
(p<0.05), con relacion al reporte de normalidad también fue significativo (p= 0.002),
donde el 82,7% correspondio al 2 trimestre y el 57.8% para 3 trimestre.

DISCUSION

En nuestro medio a pesar de contar con una normativa donde se incluye el analisis
genético (plan obligatorio de salud) [17], no todas las gestantes acceden de forma
temprana a control prenatal, dato documentado por Caceres-Manrique et all quien
en 2018 un estudio realizado en Bucaramanga por con caracteristicas
sociodemogréficas similares reporta una prevalencia de ingreso tardio a control
prenatal del 29.7%, correspondiendo a 1 de cada 3 maternas [18] lo que conlleva a
la no realizacion de tamizaje ecografico en | trimestre, estudio propio de control
prenatal. Dejando para la ecografia de detalle anatomico realizada en semana 18 a
22, segundo trimestre, el periodo donde se identifican los embarazos con riesgos
de alteraciones cromosémicas convirtiendo la amniocentesis en el paso a seguir
[39], en la obtencidn de un diagndstico, con sus ya conocidos riesgos y limitaciones

(perdida fetal, resultado no concluyente) [2, 5, 26, 23, 24]
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Nuestra investigacion abarcé un total de 120 gestantes con edades entre 14 y 44
afos, procedimiento realizado entre 15,4 y 34,3 semanas de gestacion [19] del total
de las muestras analizadas, se diagnosticaron 6 cromosomopatias que
representaron un 5.01% (tabla2), la cromosomopatia mas prevalente fue trisomia
18. Reporte que no corresponde con Nodarse Rodriguez et al, donde 230 pacientes
con estudio citogenético en liquido amniodtico el 6.5% fueron cromosomopatias y el
2.6% de estas para trisomia 21 [27], como tampoco un estudio mas reciente y con
poblaciones mas numerosas, Jing Wang, MD et al, publica un 4% anomalias
cromosoOmicas en un total de 3429 amniocentesis, e identifican trisomia 21 como la

cromosomopatia mas prevalente con un 52,2% [24].

La indicacibn mas frecuente fue hallazgos de malformaciones no estructurales
aisladas [23], en nuestro caso agrupamos como mixtos ecogréficos, hallazgos de
alteraciones anatOmicas en sistemas: nervioso, cardiaco, pulmonar, renal,
esquelético, gastrico; alteraciones del crecimiento, de liquido amniético y del corddn
umbilical, [19] y entre estas las pacientes con compromiso en mas de 2 sistemas
las identificamos como sindromes. Todas estas correspondieron 36.7%, y las
pacientes identificadas como sindromes fueron 5 (4.16%), de las cuales 4
presentaron reporte de trisomia 18. Una paciente cursaba con embarazo gemelar
bicorial-biamniotico, con uno de los fetos afecto con trisomia 18 diagnostico en
semana 23.2 y posteriormente son llevados a cesarea en semana 34.3 tras el
diagnostico de 6bito en el feto con trisomia. Una de estas pacientes presento reporte
de cariotipo y FISH normal, todas estas pacientes, el total de las 3 se acogieron a
la sentencia C-355-22 [21], a la fecha del analisis del estudio; una paciente consigno
en historia clinica descendimiento de IVE siendo su ultimo reporte en consulta
externa a la edad gestacional de 35,6 semanas. (figura 1) en nuestro estudio hubo
solo un reporte de trisomia 21 y un total de 5 casos de trisomia 18, correspondiendo
a un caso de RCIU analizado en semana 21. Siendo la trisomia 18 la
cromosomopatia mas prevalente diferente de otros estudios, Isabel Castro Volio et
all encuentra la trisomia 21 como la cromosomopatia con mas prevalencia [22], de

igual forma, lo hace Alfredo Nodarse Rodriguez [27].
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Presentamos un 1.66% de resultados no concluyentes, siendo esta muestra en una
paciente con analisis solo de cariotipo y otra con analisis de PCR para toxoplasma.
A lo que la literatura recomienda en gestaciones que llegan al termino, repetir el
cariotipo al nacimiento, o para corroborar el origen de la alteracion y poder brindar
una asesoria genética adecuada [29]. En nuestro caso no es posible determinar
factores para estas amniocentesis no concluyentes, como las describe Castro et al;
cantidad insuficiente o contaminacion de la muestra [22], consideramos que el valor
de reportes no concluyentes es pequefio dado que solo a 2 pacientes se les
realizado andlisis exclusivo de cariotipo, en las demas muestras se realizaron
estudio de cariotipo tanto como de FISH [30]. No se obtuvieron reportes de
alteraciones en cromosomas sexuales. El 93.33% de resultados de andlisis en

liguido amniético fueron no patolégicos.

Aunque la literatura indica que es factible la realizacion de pruebas citogenéticas en
pacientes con presencias de marcadores ecograficos aislados determinados como
marcadores blandos o no malformativos [20] entre otros; y que ademas no cuentan
con un cribado sélido y fiable de | trimestre consideramos que dado las limitaciones
de nuestro sistema de salud [34] es importante recalcular el riesgo de
malformaciones fetales segun el indice de probabilidad de cada marcador blando
[20, 44] y determinar el manejo y asociacion de estos a diferentes patologias; claro
esta, que nuestras pacientes no reportan resultado de pruebas de tamizaje en suero
0 ADN libre de células en primer trimestre [36]. En nuestro estudio no se identificaron

pacientes con alteraciones en cromosomas sexuales.

La amniocentesis permitié a estas futuras madres y familias tomar una decision con
argumentos sobre el futuro de su gestacién consideramos que lo ejecutado permite
el mas importante impacto en relacion a la utilidad del examen en lo que

compartimos con otros estudios realizados [24, 23, 5,6].

Por otra parte consideramos que la presencia de anomalias ecogréficas
malformativas que fueron identificadas como disgenesia de cuerpo calloso +

hipoplasia del cerebelo y comunicacion interventricular perimembranosa de entrada

12



+ tronco arterioso comun con reportes de cariotipo, FISH y andlisis de cromosomas
sexuales negativos, dejan un vacio en las familias por lo que se debe ser claro a la
hora de explicar los posibles resultados del analisis en liquido amniético: no
crecimiento celular por contaminacién de la muestra o poca celularidad, arrojando
esto; reportes negativos. Por lo que estamos de acuerdo con otros estudios en que
el andlisis de amniocentesis debe incluir microarreglos dirigidos. [23] de igual forma
todo estudio realizado intrauterino permitira generar un plan y prondstico de
acciones dirigidas a determinar el mejor lugar para la atencién del parto y recién
nacido que brinde las mejores condiciones para su manejo clinico posterior; ademas

de generar posibles pautas y preparacion de la familia.

En nuestro estudio no documentamos reportes de complicaciones fetales
inmediatas o tardias asociadas al procedimiento, LJ Salomén y colaboradores
reportaron 580 abortos espontaneos después de 63.723 procedimientos de
amniocentesis, lo que result6é 0,91% [40], atribuimos esto a que la Clinica de la Mujer
Cartagena no es el lugar de atencién de urgencias de todas nuestras pacientes, la
institucién es centro de referencia de un procedimiento ambulatorio. Por historia
clinica solo se identifico el caso de 1 paciente que consulta a las 24 horas por dolor
en lugar de la puncién, esta es valorada en el servicio de urgencias y dada de alta,
con manejo analgésico oral, después ser documentarse en ella vitalidad fetal. Hasta
el momento del analisis de los datos se identifican por historia clinica un total de 6
Obitos, llamando la atencién el caso de un feto de 34,5 semanas culla indicacion de
procedimiento fue edad materna. Sin datos ecograficos de malformacion, los demas
Obitos correspondieron a fetos con alteraciones anatémicas identificadas como
marcadores blandos 3 de estas, un feto con cardiopatia compleja y uno con
afectaciones en mas de 2 sistemas (para nosotros clasificado como sindrome) el

cual corresponde al embarazo gemelar ya descrito.

Los resultados correspondientes a amniocentesis indicada por edad materna
avanzada y riesgo de aneuploidia segun tamizaje de primer trimestre en nuestras
pacientes fueron normales, posiblemente por no ser estas las indicaciones mas

prevalentes como también por un mayor grupo poblacional en edad fértil con menor
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riesgo de aneuploidias. De igual forma nuestra primera indicacion de procedimiento
no fue edad materna como la mayoria de los estudios en paises desarrollados

[23,24], posiblemente por inicio tardio a control prenatal.

En relacion a los resultados de PCR para toxoplasma en liquido amnidtico todas
nuestras pacientes tuvieron reporte de negativo lo que corresponde a datos de otros
estudios, estas realizadas después de semana 18 y se estima que cuatro semanas
posteriores a la infeccién [31]. Aunque es un hecho que un resultado negativo no
excluye la presencia de toxoplasmosis congénita, asi como a mayor edad
gestacional mayor transmision vertical la cual aumenta del 10 al 15% en el primer
trimestre, hasta el 44% en el segundo trimestre y es >70% en el tercer trimestre [41],
también puede presentarse una transmision transplacentaria tardia de los parasitos
después de la amniocentesis [25], y el valor predictivo negativo es del 98,1% [25,
44].

CONCLUSIONES

Los resultados del estudio de liquido amniético mediante cariotipo y FISH; permite
orientar a los padres sobre el acogerse o no en a la sentencia C-355 de 2006. Es
importante informar sobre presencia de anomalias estructurales con ausencia de
alteracion genética. Por lo que requiere de estudios dirigidos y orientados por

sistemas para partes especificos del genoma.

Pacientes con  desequilibrios  segmentarios como  microdeleciones,
microduplicacion, y demas variantes de significado incierto no son identificables
como alteraciones numéricas mediante cariotipo y FISH. Puede tratarse de fetos
con anomalias estructurales cardiacas, esqueléticas. Hay otras alteraciones no
identificables en la vida fetal como hipoparatiroidismo, hipoplasia timica, retraso
psicomotor [32] y, anomalias oculares, convulsiones, dificultad de aprendizaje,
alteraciones psiquiatrica y conducta en la vida adulta [33]. Por lo que el andlisis
mediante cariotipo y FISH se queda corto. Por otra parte, el recalculo de riesgo y un

analisis mas extensos tipo microarreglos y secuenciacion de proxima generacion
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pueden orientar mejor al clinico y familia como también disminuir el niamero de

procedimientos invasivos y los costo de estos en un sistema de salud precario.
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TABLAS

Tabla 1. Caracteristicas epidemiolégicas y sociodemografica de la poblacion de
estudio de pacientes con valoracion por amniocentesis en una clinica de la ciudad

de Cartagena- Colombia.

IC 95%

N=120%5 % Inferior Superior
EDAD, Me (RIC) 26 (RIC: 21-32)
<19 22 18,3 11,86 26,43
20-34 78 65 55,76 73,48
=235 20 16,7 10,48 24,56
MUNICIPIO
Arjona 3 2,5 0,51 7,13
Carmen De Bolivar 2 1,7 0,20 5,89
Cartagena 111 92,5 86,2 96,51
Magangué 1 0,83 0,00 4,56
Santa Catalina 1 0,83 0,00 4,56
Turbaco 2 1,7 0,20 5,89
AFILIACION
Contributivo 19 15,8 9,8 23,6
Especial 2 1,7 0,20 5,89
Subsidiado 99 82,5 74,5 88,8
EPS
Coosalud 103 85,3 78,2 91,5
Especial 2 1,7 0,20 5,89
Mutual Ser 15 12,5 7,16 19,78

§:n (%); IC 95%: Intervalos de confianza al 95%; Me: Mediana; RIC: Rango

intercuartilico.
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas de las pacientes con requerimiento de
amniocentesis en una clinica de la ciudad de Cartagena- Colombia.
IC 95%

N =120 % Inferior Superior
EDAD GESTACIONAL 23 (RIC: 20,3 - 26,5)
2 trimestre 75 62,5 53,199 71,17
3 trimestre 45 37,5 28,831 46,8
TIPO DE EMBARAZO
Gemelar 4 3,3 0,91 8,31
Simple 116 96,7 91,685 99,08
INDICACION
Edad Materna 7 5,8 2,377 11,65
Infecciosa 26 21,7 14,668 30,11
Marcador Blando 37 30,8 22,726 39,91
Mixta Ecogréafica 44 36,7 28,058 45,95
Riesgo Aneuploidia 6 5 1,857 10,57
EXAMEN
Cariotipo, FISH, Cromo Sexuales — Microarreglo 4 3,3 0,91 8,31
Cariotipo 2 1,7 0,202 5,89
Cariotipo, FISH y PCR para Toxoplasma 1 0,83 0,0002 4,56
Cariotipo, FISH, Cromo Sexuales 87 72,5 63,602 80,25
Estudio de Microarreglo SNC 1 0,83 0,0002 4,56
PCR para Toxoplasma en Liquido Amnidtico 25 20,83 13,959 29,2
RESULTADOS
Negativo Toxoplasmosis 24 20 13,255 28,28
No Concluyente 2 1,7 0,202 5,89
Normal 88 73,3 64,489 80,99
T18 5 4,2 1,367 9,46
T21 1 0,83 0,0002 4,56
DESENLACE
Cesarea 57 47,5 38,31 56,82
Control Prenatal 27 22,5 15,38 31,02
IVE 6 5,0 1,857 10,57
Obito 6 5,0 1,857 10,57
Parto 19 15,8 9,81 23,62
Parto Pretérmino 5 4,2 1,367 9,46

Fuente: Elaboracién propia a partir de base de datos de registros clinicos.
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Tabla 3 Comparacion entre la edad gestacional y riesgos de alteraciones fetales por

trimestre de las pacientes con indicacion de amniocentesis.

EDAD GESTACIONAL

2 TRIMESTRE 3 TRIMESTRE TOTAL
Valor p
n=75 % n= 45 % n= 120 %

EDAD
<19 13 17.3% 9 20.0% 22 18.3% 0.714F
20-34 46 61.3% 32 71.1% 78 65.0% 0,2767
> 35 16 21.3% 4 8.9% 20 16.7% 0.0767
TIPO DE EMBARAZO
Gemelar 3 4.0% 1 22% 4 3.3% 1000t
Simple 72 96.0% 44 97.8 % 116  96.7%
INDICACION
Edad Materna 6 8.0% 22% 7 58% 0.191%*
Marcador Blando 30 40.0% 15.6 % 37 30.8% 0,004t
Mixta Ecogréfica 25 33.3% 19 42.2% 44 36.7% 0.3361
Riesgo Aneuploidia 6 8.0% 0 0.0 % 6 50% 0.082*
TIPO DE EXAMEN
Cariotipo, Fish, Cromo Sexuales -Microarreglo 4.0% 1 22% 33% 0.429*
Cariotipo 2.7 % 0 0.0% 1.7% 1.000%
Cariotipo, FISH y PCR para Toxoplasma 0.0 % 1 22% 08% 0.375*
Cariotipo, FISH, Cromo Sexuales 62 82.7% 25 55.6 % 87 725% 0.001
Estudio de Microarreglo SNC 0.0% 1 22% 1 0.8% 0.375*
PCR para Toxoplasma en Liquido Amniético 10.7 % 17 37.8% 25 20.8% 0.000
RESULTADOS
Negativo Toxoplasmosis 9.3% 17 37.8% 24 20.0% 0.000f
No Concluyente 2.7 % 0 0.0% 2 1.7% 0.527*
Normal 62 82.7 % 26 57.8 % 88 73.3% 0.002F
T18 4 53% 22% 5 42% 0.649%
T21 0 0.0 % 22% 1 08% 0.378*
DESENLACE
Ceséarea 36 480% 21 46.7% 57 475% 0.887*
Control Prenatal 17 22.7% 10 222 % 27 225% 0,954*
IVE 5 6.7 % 1 22% 50% 0.408*
Obito 4 5.3% 2 4.4% 50% 1.000*
Parto 12 16.0 % 7 15.6 % 19 15.8% 0.948*
Parto Pretérmino 1 1.3% 4 8.9% 5 42% 0.065*

FISH: Hibridacion in situ por fluorescencia; PCR: Reaccion en cadena de la Polimerasa;
Microarreglo dirigido al Sistema nerviosos central; T18: Trisomia 18; T21: Trisomia 21. *; Test exacto de Fisher; ': Ch/.

+Microarray SNC:
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Figura 1 Hallazgos ecograficos mixtos y sindromes
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ANEXOS

Cartagena 31 de octubre de 2023

Doctor
Gabiriel Castro Vivero
Coordinador médico

CLINICA DE LA MUJER

Cordial saludo

En esta carta me presento a usted y demas miembros del &rea de investigacion en
la clinica de la mujer, soy Natalia Medina Diaz residente de ginecologia y obstetricia
quien curso Il afio en la Universidad del Sind. Le informo de manera respetuosa
mi deseo de realizar mi proyecto de investigacion para obtener titulo de especialista
con colaboracion de la CLINICA DE LA MUJER.

Durante el presente semestre académico postule como proyecto de investigacion
“ANALISIS DE RESULTADOS LIQUIDO AMNIOTICO REALIZADOS EN CLINICA
DE LA MUJER DE CARTAGENA DURANTE EL PERIODO DE 2022 Y 2023” al
comité de mi universidad el cual fue aprobado, por tal motivo que solicito a ustedes
me brinden la base de datos de las muestras de liquido amniético tomadas en el
periodo previamente mencionado y se me informen los requisitos para adquirir dicha
informacion.

Agradezco de ante mano su pronta y satisfactoria respuesta

Natalia Medina Diaz

Residente ginecologia y obstetricia

al_

GABRIEL CASTRO VIVERO
DIRECTOR MEDICO
CLINICA DE LA MUJER CARTAGENA IPS
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