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INTRODUCCIÓN



PARTO PREMATURO

 OMS:
 ≥ 22 - <37 semanas de gestación

 > 500 gr peso fetal

 > 25 cm de longitud

Prematuros Semanas

Extremos < 28 

Severos 28  - 31 

Moderados 32 - 33

Tardíos 34 – 37



EPIDEMIOLOGÍA
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INTRODUCCIÓN

 La prematuridad es un grave de problema de salud pública por la gran morbilidad y mortalidad que 
generan, además, de los elevados costos económicos y sociales que ocasiona su atención.

 Ha aumentado un 30% aproximadamente en los últimos 25 años, siendo los prematuros tardíos (34+0 
a 36+6) el de mayor incremento; correspondiendo actualmente a un 71-79% del total de prematuros.

 Las estrategias empleadas para prevenir y tratar al parto prematuro son amplias y van desde los 
cuidados preconcepcionales, prenatales, hasta la atención del parto y del neonato.

Morbilidad de prematuros tardíos: evidencia actual y nuevo enfoque. Álvaro Sepúlveda M. 1, Stephanie Kobrich S. 2, Rodolfo 
Guiñez G. 1, Jorge Hasbun H.



INTRODUCCIÓN
 Desde que Liggins y Howie (1972) publicaron el primer estudio clínico randomizado en el uso de 

corticoides antenatal en embarazos <32 semanas, que demostraba disminución en SDR de 69,6% hasta 
11,8%, múltiples estudios fueron desarrollados.

 En 1995, luego de 20 años del estudio original, con múltiples estudios clínicos que demostraban su 
eficacia, la NIH estableció su efectividad en prematuros entre 24 a 34 semanas de gestación, en la 
disminución significativa de:

 Mortalidad neonatal

 SDR

 Hemorragia intraventricular

 Enterocolitis necrotizante



INTRODUCCIÓN

 La recomendación del uso de corticoides no se extendió a las mujeres en riesgo de parto prematuro 
después de 34 semanas debido:

 A la falta de datos.

 La falsa creencia que los prematuros tardíos tenían tazas similares de morbimortalidad a los RNT.

 Sin embargo,  actualmente se sabe que tienen más complicaciones neonatales y de la infancia que los 
recién nacidos de término (>37 semanas ).

 SDR, Taquipnea transitoria, hipoglicemia, hipotermia, hiperbilirrubinemia, Convulsiones, HIV, Leucomalacia
periventricular, Dificultad para alimentación, Necesidad de NT parenteral.

 Debido a la inmadurez de sus mecanismos de adaptación respiratoria, control glicémico y de temperatura.

 Han aparecido más estudios en prematuros tardíos,  particularmente si el uso de glucorticoides es 
beneficiosa para este segmento de prematuros.



EVIDENCIA CIENTÍFICA



USO DE CORTICOIDES >34 SEMANAS

Inmadurez pulmonar 
demostrada 

bioquímicamente 

Previo a cesárea 
electiva en partos de 

termino
Prematuros Tardíos



CORTICOTERAPIA EN PREMATUROS TARDÍOS

 Estudios previos con escaso N° de neonatos >34 semanas no mostraron beneficios 
en el uso de corticoides antenatales.
 Meta-analisis Crowley’s (1995): 29 casos SDR en 886 neonatos > 34 semanas, no demostró 

disminución de la incidencia con SDR.

 Meta-analisis Roberts y Dalziel (2006):  189 neonatos tratados con una única dosis de corticoides 
en embarazos de 35 - <37 semanas, no demostró diferencias significativas en la incidencia SDR.

 Desde el 2010,  estudios adicionales analizaron el uso de corticoides antenatales >34 
semanas.



CORTICOTERAPIA EN PREMATUROS TARDÍOS



CORTICOTERAPIA EN PREMATUROS TARDÍOS

Balci, et al

Porto, et al

Ramadan, et al

Gyamfi-Bannerman

- Estudio clínico randomizado, doble ciego.
- N: 100; 34-37 semanas; 1 dosis betametasona 

al menos 24 horas previo al parto.
- Incidencia SRD con admisión UCIN: 4% vs 16% 

(p=0.046, with odds ratio of 0.21 [0.04-1.08]).

- Estudio clínico randomizado, triple ciego.
- N: 320; 34-36 semanas; 1 curso de betametasona 

al menos 24 horas previo al parto.
- Sin diferencias significativas en: admisión UPCN, 

morbilidad respiratoria, SDR, TTN e hipoglicemia .

- Estudio cohorte no randomizado.
- N: 290; 34-37 semanas; 1 curso de betametasona 

al menos 24 horas previo al parto.
- Similar hallazgos a estudio de Porto, et al, a diferencia 

de un aumento significativo de hipoglicemia neonatal .



4 de Febrero 2016



MATERIALES Y MÉTODOS

 Estudio clínico aleatorio, multicéntrico, doble ciego.

 Participación de 17 centro clínicos universitarios pertenecientes al Instituto Nacional de Salud Infantil y Desarrollo Humano 
(NICHD) en EEUU.

 El screening y reclutamiento de los pacientes fue acorde a los criterios de inclusión y exclusión 
establecidos por los autores. 

 No se utilizó tocolisis

 Randomización a razón 1:1
 Grupo Betametasona: 2 inyecciones IM 12 mg 

 Grupo Placebo: 2 inyecciones IM de Placebo
Separadas 24 horas



CRITERIOS DE INCLUSIÓN

 1.- Embarazo único

 2.- Edad gestacional entre 34+0 y 36+5 confirmado según criterio de estudio

 3.- Alta probabilidad de parto en periodo correspondiente a prematuros tardios:

 a) RPM 

 b) Trabajo PP con membranas íntegras (6 contracciones uterinas en 60 minutos), mas al menos una de las 
siguientes: 

 Dilatación cervical mayor o igual a 3 cm

 Borramiento 75%

 c) Interrupción del embarazo (parto o cesárea) independiente la causa establecida por el médico tratante, entre 
24 horas hasta 7 días posterior a randomización.



CRITERIOS DE EXCLUSIÓN

 1. Uso previo de corticoides antenatal durante el mismo
embarazo

 2. Candidatas a administración de corticoides en dosis de 
estres (ej. Insuficiencia suprarrenal)  para prevenir
contaminación con el grupo placebo.

 3. Embarazo múltiple

 4. Muerte fetal o malformación fetal mayor conocida, 
incluyendo anormalidad cardiaca, hidrops o 2 o más
anormalidades fetales menores

 5. Contraindicación materna al uso betametasona:

 Hipersensibilidad a cualquier componente del 
medicamentos

 PTI

 Infección fungica sistémica: Uso de anfotericina B + 
betametasona aumenta el riesgo de falla cardiaca.

 6. Diabetes pregestacional

 7. Parto que ocurrirá probablemente dentro de las primeras
12 horas de la randomización

 RPM con dilatación cervical ≥ 3cm o con más de 6 
contraciones por hora

 Corioamnionitis

 Dilatación cervical ≥ a 8 cm

 EFNT que requiera interrupción inmediata

 8. Participación en otro estudio intervencional

 9.  Participación previa en este estudio con embarazo
anterior.

 10. Parto que no haya ocurrido en MFMU Network hospital





Octubre 2010 – Febrero 2015



MATERIALES Y MÉTODOS

 Outcome primario:

Necesidad de soporte respiratorio dentro de las 72   
horas de nacimiento:

 Uso CPAP o cánula nasal alto flujo por al menos 2 
horas consecutivas.

 Uso de oxígeno suplementario con FiO2 al menos 
30% por al menos 4 horas continuas.

 Uso ECMO.

 Uso de Ventilación mecánica.

 Muerte fetal in utero y/o muerte neonatal.

 Outcomes secundarios:

 Neonatales

 Maternos



MATERIALES Y MÉTODOS

 Outcomes secundarios neonatales:
 Complicación respiratoria severa:

 Uso CPAP o cánula nasal alto flujo por al menos 12 
horas consecutivas.

 Uso de oxígeno suplementario con FiO2 al menos 30% 
por al menos 24 horas continuas

 ECMO

 Ventilación mecánica

 SDR

 Taquipnea transitoria RN

 Apnea

 Displasia broncopulmonar

 Administración de surfactante

 Necesidad de resucitación

 Hipoglicemia

 Dificultad para alimentarse

 Enterocolitis necrotizante

 HIC

 Sepsis neonatal

 Neumonia

 Muerte post-alta



MATERIALES Y MÉTODOS

 Outcomes secundarios maternos:
 Corioamnionitis

 Endometritis

 Parto previo a administración completa corticoides

 Duración de la hospitalización

 Índice de cesáreas



RESULTADOS





(1) P: 0,001
(2) P: 0,03

(1)

(2)













DISCUSIÓN

 La administración de betametasona en mujeres con riesgo de parto prematuro tardío disminuyó:
 Substancialmente la necesidad de apoyo respiratorio (CPAP y alto flujo cánula nasal) durante las primeras 72 

horas posterior al nacimiento.

 Complicaciones respiratorias severas (CPAP o Alto flujo por cánula nasal por al menos 12 hrs y/o FiO2 al menos 30% por al 
menos 24 horas), taquipnea transitoria del RN y displasia broncopulmonar junto con reducir las tasas del uso de 
surfactante y estadía prolongada en UPCN.

 Dichos hallazgos se evidenciaron a pesar de la dificultad en la predicción del momento del parto, 
resultando solo en un 60% la administración de ambas dosis de corticoides.

 Aumento significativo de hipoglicemia neonatal (24 vs 15 %), sin asociarse a otras complicaciones 
neonatales ni maternas descritas.

 No existió diferencia significativa en la incidencia de SDR, ingreso a UPCN y en el resto de Outcomes.



 Antenatal corticosteroid administration should not
be administered to women with chorioamnionitis.

 Tocolysis should not be used to delay delivery in
women with symptoms of preterm labor to allow 
administration of antenatal corticosteroids.
Medically/obstetrically indicated preterm delivery
should not be postponed for steroid administration.

 Antenatal corticosteroids should not be
administered if the patient has already
received a course antenatal corticosteroids.

 Newborns should be monitored for hypoglycemia

 For women with symptoms of preterm labor,
cervical dilation should be ≥3 cm or effacement ≥75
percent before treatment and tocolysis should
not be used to delay delivery for completion of
the course of steroids.

 For women with potential medical/obstetric
indications for early delivery, steroids should not be 
administered until a definite plan for delivery
has been made.



POSIBLES RIESGOS Y ASPECTOS A CONSIDERAR



POSIBLES RIESGOS Y ASPECTOS A CONSIDERAR

 Mientras que el uso corticoides antenatales en <34 semanas pareciera tener un efecto 
benéfico en el neurodesarrollo,  poco se sabe sobre los efectos a largo plazo en >34 semanas.
 A las 34 semanas,  el peso cerebral corresponde solo al 65% de un cerebro de termino y la formación surcos y 

circuvoluciones aún están en desarrollo.

 Entre las 34-40 semanas, existe un crecimiento cerebral 35%, aumento del volumen cortical en 50% y el 25% del 
desarrollo cerebeloso, dado principalmente por un incremento en 5 veces del deposito de mielina en la 
sustancia blanca.

 Es por eso, que la exposición a corticoides exógenos durante dicho periodo podría producir mayores 
consecuencias sobre el neurodesarrollo más que en otro periodo de la gestación.

 Efecto metabólico y hormonal sobre el uso de corticoides antenatales >34 semanas
 Aumento de la incidencia de hipoglicemia en varios estudios, posiblemente explicada por hiperglicemia materna 2° a la 

administración de corticoides, lo que produciría hiperinsulinemia fetal y mayor riesgo de hipoglicemia.



CONCLUSIONES



CONCLUSIONES

 El uso de corticoides prenatales en embarazadas con alto riesgo de parto prematuro tardío, 
pudiera ser beneficioso en aquellas pacientes con similares características clínicas al 
establecido por el estudio ALPS, principalmente en la disminución de incidencia TTN, uso de 
soporte respiratorio (CPAP y cánula nasal a alto flujo), displasia broncopulmonar y uso de 
surfactante, por lo que pudiera ser utilizado con precaución en dicha población.

 Se necesita mayor evidencia sobre efectos benéficos/nocivos tanto a corto como largo plazo 
para poder recomendar de forma universal la administración de corticoides prenatales en 
prematuros tardíos.
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