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RESUMEN

El indice cerebroplacentario (ICP), obtenido de la relacion Doppler entre la arteria
cerebral media y la arteria umbilical, se ha propuesto como marcador funcional de
redistribuciobn hemodindmica fetal e insuficiencia placentaria subclinica, incluso en
fetos con crecimiento adecuado para la edad gestacional. Objetivo: Determinar la
asociacion entre el ICP y la ocurrencia de resultados perinatales adversos en
embarazos unicos de bajo riesgo a término temprano (37.0-39.6 semanas), asi como
explorar un posible punto de corte con utilidad clinica. Sujetos y métodos: Estudio
observacional analitico en 98 pacientes con embarazo Unico de bajo riesgo a término
temprano. Se registraron variables maternas (edad, indice de masa corporal y
comorbilidades) y parametros Doppler fetales (indice de pulsatilidad de arteria
umbilical, arteria cerebral media e ICP), incluyendo sus percentiles. Se evalud la
asociacion entre el ICP y un desenlace compuesto de resultados perinatales adversos
mediante analisis bivariado y regresion logistica ajustada. Ademas, se realizé analisis
exploratorio con curva ROC para identificar un posible punto de corte. Resultados: El
percentil del ICP no mostré diferencias significativas en el andlisis bivariado. Sin
embargo, el percentil de la arteria cerebral media fue significativamente menor en el
grupo con resultados adversos (p = 0.004). El percentil de peso fetal estimado fue
inferior en el grupo adverso, con diferencia cercana a significancia estadistica (p =
0.052), y el peso al nacimiento fue significativamente menor. En el modelo ajustado, el
ICP como variable continua se asocid significativamente con resultados perinatales
adversos (OR 0.27; 1C95% 0.07-0.93; p = 0.044). Un punto de corte de 1.425 mostré
alta especificidad (93.4%) y se asocio con incremento significativo del riesgo (OR 12.5;
IC95% 3.49-52.6; p < 0.001). Conclusiones: En embarazos Unicos de bajo riesgo a
término temprano, el ICP se asocia con resultados perinatales adversos cuando se
analiza como variable continua y mediante un punto de corte exploratorio. El riesgo
podria extenderse a fetos con percentiles intermedios bajos de crecimiento,
especialmente en presencia de alteraciones hemodindmicas sutiles y comorbilidades

maternas.
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LISTA DE DEFINICIONES

- Indice cerebroplacentario (ICP): Relacion entre el indice de pulsatilidad de la
arteria cerebral media y el indice de pulsatilidad de la arteria umbilical. Se utiliza
como marcador Doppler de redistribucion hemodinamica fetal y posible
insuficiencia placentaria subclinica.

- Doppler fetal: Técnica ultrasonografica que permite evaluar la hemodinamia
fetal mediante el analisis de la velocidad y resistencia del flujo sanguineo en
diferentes vasos fetales y placentarios.

- Arteria cerebral media (ACM): Vaso intracraneal fetal evaluado mediante
Doppler para valorar la resistencia vascular cerebral y detectar fenbmenos de
redistribucion hemodinadmica.

- Arteriaumbilical (AU): Vaso fetal que refleja la resistencia vascular placentaria
y se utiliza como indicador indirecto de perfusién Utero-placentaria.

- Embarazo a término temprano: Gestaciéon comprendida entre las 37.0 y 39.6
semanas de edad gestacional.

- Resultados perinatales adversos: Conjunto de desenlaces clinicos
desfavorables ocurridos en el periodo perinatal, que pueden incluir asfixia
neonatal, ingreso a unidad de cuidados intensivos neonatales, cesarea por
estado fetal no tranquilizador, entre otros.

- Crecimiento fetal: Proceso de aumento progresivo en tamafo y peso del feto
durante la gestacion, evaluado mediante estimaciones ecograficas y percentiles
para edad gestacional.

- Insuficiencia placentaria subclinica: Alteracion leve o temprana de la funcién
placentaria que no necesariamente se manifiesta con restriccion franca del
crecimiento fetal, pero puede asociarse con cambios hemodinamicos
detectables por Doppler.

- Enfermedad hipertensiva del embarazo: Trastornos caracterizados por
elevacion de la presion arterial durante la gestacion, incluyendo hipertension
gestacional y preeclampsia, asociados con alteraciones en la perfusion

uteroplacentaria.



- Estratificacion de riesgo perinatal: Proceso de clasificacion de embarazos
segun la probabilidad de presentar complicaciones fetales o neonatales, con el

objetivo de orientar la vigilancia y toma de decisiones clinicas.
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Antecedentes:

La evaluacién del bienestar fetal en el embarazo a término sigue siendo un reto clinico
crucial, particularmente en mujeres con gestaciones que han evolucionado sin
complicaciones aparentes. Tradicionalmente, los embarazos de término con fetos
apropiados para la edad gestacional (AGA) han sido considerados de bajo riesgo; sin
embargo, se estima que entre el 2 y el 3% de estos embarazos presentan resultados
perinatales adversos, tales como asfixia neonatal, ingreso a unidades de cuidados
intensivos neonatales (UCIN), requerimiento de cesérea urgente por estado fetal no
tranquilizador o APGAR menor a 5 puntos a los 5 minutos (1).

La hipoxia crénica subclinica, secundaria a una insuficiencia placentaria de inicio
tardio, puede pasar desapercibida en fetos con crecimiento aparentemente normal.
Estos casos suelen no ser identificados mediante métodos estandar como la biometria
fetal o el monitoreo cardiotocogréafico intraparto. En este contexto, ha cobrado
relevancia la evaluacion hemodinamica fetal a través de ultrasonido Doppler, una
técnica no invasiva que permite estudiar la circulacion fetal y detectar signos
tempranos de redistribucion sanguinea, antes de que se manifiesten alteraciones en

otros parametros (2).

El Doppler fetal permite analizar el flujo en vasos clave como la arteria umbilical (AU),
la arteria cerebral media (ACM) y el ductus venoso, proporcionando informacion
indirecta sobre la funcion placentaria y la compensacion fetal frente a un ambiente
hipéxico. Cuando existe hipoxia fetal, se activa una respuesta adaptativa conocida
como “brain-sparing”, caracterizada por una disminucion de la resistencia cerebral y
un aumento de la resistencia en la circulacion umbilical. Esta redistribucion
hemodindmica se traduce en alteraciones especificas en los indices Doppler:
disminucién del indice de pulsatilidad (IP) de la arteria cerebral media e incremento del

IP de la arteria umbilical (3).

Para integrar ambos parametros, en 1987 Arbeille et al. propusieron el indice
cerebroplacentario (ICP) o cerebroplacental ratio (CPR), definido como el cociente
entre el IP de la ACMYy el IP de la AU. En condiciones normales, el ICP debe ser mayor
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a 1.0, dado que la resistencia vascular cerebral supera la placentaria. La disminucion
de este indice se considera un marcador de redistribucion de flujo y, por tanto, un
indicador indirecto de hipoxia cronica. Su medicion es segura, reproducible y se puede
realizar a partir del segundo trimestre, aunque su mayor valor predictivo se ha

observado en las ultimas semanas de gestacion (4).

Diversos estudios han demostrado que el indice cerebroplacentario (ICP) posee mayor
sensibilidad para predecir eventos adversos perinatales que los indices de cada vaso
por separado. En un metaanalisis reciente de Packet et al., que incluyé mas de 11,000
embarazos a término, un ICP anormal se asocié con mayor riesgo de sufrimiento fetal
intraparto (OR 3.19), parto operatorio por estado fetal no tranquilizador (OR 2.48),
puntuaciones de Apgar <7 al quinto minuto (OR 3.64) e ingreso a UCIN (OR 2.71) (5).
Asimismo, el mismo analisis mostré que un ICP patolégico se relacioné6 con menor
peso al nacimiento, aun en fetos considerados AGA, evidenciando la capacidad del
indice para identificar disfuncion placentaria que no se expresa Unicamente por

restriccion del crecimiento.

El estudio retrospectivo de Mecke et al. (2023) refuerza esta nocién. En su cohorte de
710 fetos AGA, aquellos con ICP <1.08 presentaron una tasa significativamente mayor
de cesarea por estado fetal no tranquilizador (29.3% vs. 9.0%, p < 0.001), ingreso a
UCIN (26.8% vs. 11.2%, p = 0.011) y morbilidad neonatal severa (4.9% vs. 0.3%, p =
0.018), a pesar de tener biometrias fetales dentro de rangos normales (6). Estos
hallazgos sustentan la hipo6tesis de que una proporcidén significativa de fetos con
crecimiento adecuado podria presentar hipoxia crénica no diagnosticada, detectable

Gnicamente mediante Doppler fetal.

El ensayo clinico aleatorizado RATIO37, publicado en The Lancet en 2024, evaluo si
la incorporacion del ICP a la evaluacion ecografica estandar podia modificar los
resultados perinatales en mujeres con embarazo de bajo riesgo entre las 36 y 37.6
semanas. Aunque no se evidencié una reduccion significativa en la mortalidad
perinatal, si se observé una disminucion de la morbilidad neonatal severa (OR 0.58,
IC95% 0.40-0.83) en el grupo en el que se utilizé el ICP como criterio de decision para

el parto (7). Este estudio representa la evidencia mas robusta disponible hasta la fecha
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sobre la utilidad del ICP como herramienta complementaria en la atencién obstétrica

de rutina en embarazos de término.

En afos recientes, la investigacion en torno al indice cerebroplacentario ha trascendido
el ambito observacional para explorar su impacto en escenarios clinicos especificos
del embarazo a término. Ensayos multicéntricos recientes han evaluado estrategias de
manejo guiadas por ICP en mujeres con disminuciébn de movimientos fetales,
demostrando que su incorporacion puede mejorar la estratificacion del riesgo incluso
en fetos no pequefios para la edad gestacional (16,17). Asimismo, estudios
contemporaneos han sefialado que la precision predictiva del ICP puede variar segun
la edad gestacional al momento de la medicién, con mayor rendimiento en las Ultimas
semanas del embarazo, particularmente cuando se evalla previo a la induccion del
trabajo de parto (18,20). Estas investigaciones refuerzan la nocién de que el ICP no
solo actiia como marcador diagnostico, sino como posible herramienta de toma de

decisiones clinicas individualizadas en el embarazo a término.

No obstante, aun existe variabilidad en los puntos de corte utilizados para definir un
ICP patoldgico. Algunos estudios proponen umbrales absolutos como <1.08 o <1.0,
mientras que otros sugieren utilizar percentiles ajustados a la edad gestacional. Esta
heterogeneidad metodoldgica refleja la necesidad de realizar investigaciones locales
qgue definan valores de referencia propios, considerando las caracteristicas

poblacionales especificas (6,7).

En este sentido, el presente trabajo tiene como objetivo evaluar el comportamiento del
indice de pulsatilidad de la ACM, la AU y del ICP en gestantes entre las 37 y 39.6
semanas de gestacién, y analizar su asociacién con resultados perinatales adversos
tales como asfixia neonatal, ingreso a UCIN, cesarea por estado fetal no tranquilizador
y puntuacion Apgar menor a 5 puntos a los 5 minutos. Particularmente, se busca
determinar a partir de qué percentil del ICP se incrementa el riesgo de dichos eventos
en nuestra poblacién, contribuyendo a fortalecer las estrategias de cribado y toma de

decisiones en el tercer trimestre del embarazo.

En las ultimas décadas, el uso del ultrasonido Doppler ha evolucionado de ser una

herramienta reservada para embarazos de alto riesgo, a una técnica con potencial
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valor predictivo incluso en poblaciones obstétricas consideradas como de bajo riesgo.
Esta ampliacion del espectro clinico ha motivado multiples esfuerzos por validar su
utiidad como método de cribado en embarazos a término, con especial interés en
parametros como el indice cerebroplacentario (ICP), el indice de pulsatilidad de la
arteria umbilical (IP AU) y de la arteria cerebral media (IP ACM) (8).

Una revision sistematica realizada por Alfirevic et al., publicada por la Cochrane
Collaboration, evalu6 el impacto del Doppler fetal y umbilical en embarazos normales
y no seleccionados. A pesar de que los resultados globales no mostraron diferencias
estadisticamente significativas en mortalidad perinatal, algunos subgrupos
evidenciaron un beneficio clinico importante, especialmente en cuanto a reduccion de
muertes fetales atribuibles a restriccion del crecimiento intrauterino no reconocida. La
revision subraya que muchos de los estudios disponibles carecen de poder estadistico
suficiente para detectar diferencias en desenlaces poco frecuentes, como muerte
perinatal o morbilidad neonatal severa. Sin embargo, plantea la hip6tesis de que
incluso una Unica evaluacion Doppler, si es realizada estratégicamente, podria
contribuir a disminuir eventos prevenibles, aunque este efecto debe confirmarse con

estudios mejor disefiados (9).

El papel de la placenta como regulador hemodinamico del feto durante el trabajo de
parto ha cobrado especial interés recientemente. En este contexto, Novillo-del Alamo
et al. llevaron a cabo una revisién sistematica que incluyé 14,823 pacientes y 16
estudios observacionales, enfocandose en la relacion entre el ICP y la indicacion de
ceséarea de urgencia por compromiso fetal intraparto (IFC). Su analisis mostrd que un
ICP bajo se asocia significativamente con mayor riesgo de cesarea por IFC, si bien el
valor predictivo vari6 ampliamente entre los estudios debido a la heterogeneidad
metodoldgica. Esta variabilidad se atribuye a diferencias en el momento de la medicion
del ICP respecto al parto, asi como al perfil clinico de las pacientes incluidas (por

ejemplo, con induccion versus trabajo de parto espontaneo) (10).

A pesar de ello, los autores concluyen que la evaluacion del ICP antes del inicio del
trabajo de parto podria ser Gtil para estratificar el riesgo obstétrico, incluso en fetos con

peso adecuado para la edad gestacional (AGA). Esta evidencia refuerza el papel del
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ICP como herramienta de tamizaje funcional, especialmente en la etapa final del

embarazo (10).

Por su parte, Stumpfe et al. analizaron retrospectivamente a mas de 3,300 embarazos
anicos en el Hospital Universitario de Erlangen (Alemania), con el fin de comparar el
valor predictivo del ICP frente al indice umbilicocerebral (UCR), una variante
matematica inversa del ICP. Si bien ambos indices se correlacionaron con resultados
adversos, como Apgar <7 al minuto 5, ingreso a UCIN y ceséarea de urgencia, no se
demostré una ventaja clara de uno sobre otro. No obstante, el estudio enfatiza que, en
fetos con crecimiento adecuado, el ICP sigue siendo una herramienta Gtil para detectar
disfuncion placentaria moderada que no se manifiesta necesariamente con restriccion

del crecimiento (11).

Ademas, los autores sugieren que el uso de valores ajustados por edad gestacional
mediante multiplos de la mediana (MoM) podria mejorar la discriminacion del ICP como
herramienta diagnostica. El analisis de cohortes prolongadas —aquellas con edad
gestacional 241 semanas— revel6 que el deterioro hemodinamico puede intensificarse
en ausencia de crecimiento fetal aparente, lo cual refuerza la necesidad de incorporar
el Doppler funcional como parte de la valoracion prenatal integral en la etapa final del
embarazo (11).

La fisiopatologia subyacente a estos hallazgos se basa en la capacidad limitada del
feto para compensar la hipoxia durante el trabajo de parto. Segun se ha documentado,
la perfusién uteroplacentaria puede disminuir hasta en un 50% durante las
contracciones uterinas, activando reflejos quimiorreceptores fetales que inducen
redistribucién del flujo sanguineo hacia 6rganos nobles como el cerebro, el corazén y
las glandulas suprarrenales. Esta adaptacion hemodinamica es detectable por Doppler
incluso antes de que exista alteracion en la frecuencia cardiaca fetal, razon por la cual
el ICP podria anticipar signos de compromiso que otros métodos clinicos no logran

evidenciar (12).

El monitoreo del bienestar fetal ha experimentado un avance significativo gracias a la
incorporacion de técnicas de diagndstico no invasivas como la ecografia Doppler. Esta

herramienta ha permitido una evaluacion detallada de la hemodinamica fetal y
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placentaria, siendo fundamental para la deteccién temprana de condiciones de riesgo
como la restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU) y la hipoxia fetal, las cuales

impactan directamente en el prondstico perinatal (13).

En este contexto, el Doppler de la arteria umbilical (AU) y de la arteria cerebral media
(ACM) se han establecido como pilares en la vigilancia fetal, particularmente en
embarazos de alto riesgo. La AU refleja la resistencia vascular placentaria, mientras
que la ACM proporciona informacién sobre la redistribucion del flujo sanguineo hacia
organos Vvitales del feto, fendmeno conocido como "brain-sparing effect”. La
combinacion de ambos parametros ha dado lugar al indice cerebroplacentario (ICP),
que se calcula como la relacion entre el indice de pulsatilidad (IP) de la ACM y el de la
AU (4,13).

Diversos estudios han demostrado que un ICP disminuido puede ser indicativo de una
redistribucién cerebral secundaria a hipoxia cronica, lo que se ha correlacionado con
resultados perinatales adversos, incluyendo acidosis neonatal, admision a unidad de
cuidados intensivos neonatales y cesareas de urgencia por compromiso fetal.
Especificamente, un ICP por debajo del percentil 10 ha sido asociado con un
incremento significativo en la tasa de cesareas por compromiso fetal intraparto (10,14),
aunque su valor predictivo puede variar segun el momento de su medicién y las

caracteristicas clinicas de la poblacion estudiada.

Una revision sistematica reciente realizada por Novillo-del Alamo et al. concluyé que
un ICP bajo se relaciona con mayor riesgo de cesarea por IFC, aunque el valor
predictivo de este indicador es limitado debido a la heterogeneidad entre los estudios,
tanto en el disefio metodoldgico como en el momento de la evaluacion del Doppler
respecto al inicio del trabajo de parto. Sin embargo, algunos autores proponen que su
utilidad clinica podria incrementarse si se utiliza como herramienta de estratificacion
de riesgo en el control prenatal tardio, permitiendo planificar intervenciones oportunas

gue prevengan desenlaces adversos (10).

Por otra parte, estudios como el de Morales-Rosell6 et al. han comparado el ICP con
otros marcadores Doppler, como el indice de pulsatilidad del ductus venoso (DV PI),

en poblaciones de alto riesgo antes y después de las 34 semanas de gestacion. Los
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hallazgos evidencian que, si bien el DV Pl es util para monitorizar la progresion
hemodinamica fetal, el ICP muestra mayor capacidad predictiva para desenlaces
perinatales adversos, independientemente de la edad gestacional. La precision
predictiva del ICP, ademds, se mantiene cuando se ajusta por edad gestacional al

parto, lo que refuerza su utilidad como biomarcador clinico (14).

La estandarizacion de la técnica de medicion del ICP es otro aspecto crucial. La calidad
de las imagenes Doppler influye directamente en la precision de los indices obtenidos.
En este sentido, Rial-Crestelo et al. propusieron un sistema objetivo de evaluacion de
calidad basado en seis criterios: sitio anatdbmico adecuado, magnificacion, angulo de
insonacion, claridad de la imagen, velocidad del barrido y ajuste de la escala de
velocidad. La implementacion de este sistema permiti6 comprobar una alta
confiabilidad inter e intraevaluador en estudios multicéntricos, incluso en poblaciones

obstétricas de bajo riesgo, como se evidencié en el ensayo clinico RATIO37 (7,15).

A pesar de los avances en la valoracién del ICP y otros indices Doppler, persiste la
necesidad de optimizar su uso en la practica clinica diaria. Por ejemplo, el momento
ideal para su medicion, la poblacion gestante que méas se beneficia de su evaluacion
rutinaria y su integracion con otros factores clinicos, como el peso fetal estimado (EFW)
y las condiciones cervicales, son aun objeto de debate. La heterogeneidad en los
protocolos de estudio y la falta de consenso sobre puntos de corte estandarizados

limitan su implementacion universal (9,14).

No obstante, la creciente evidencia respalda su inclusion como herramienta
complementaria para la toma de decisiones obstétricas, especialmente en contextos
donde los métodos tradicionales de monitoreo fetal pueden resultar insuficientes. En
este sentido, el ICP representa un marcador sensible de hipoxia fetal subclinica, capaz
de anticipar eventos adversos incluso en fetos con peso adecuado para la edad
gestacional (AGA), los cuales tradicionalmente han sido considerados de bajo riesgo
(5,6,14).

Paralelamente, han surgido propuestas de indices Doppler combinados, como la
relacion cerebroplacentaria-uterina (CPUR) y el indice amnidtico-umbilical-cerebral

(AUCR), con el objetivo de optimizar la discriminacion del riesgo perinatal en
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embarazos aparentemente normales (28,30). No obstante, comparaciones recientes
han demostrado que, si bien estos modelos pueden aportar valor adicional en
contextos especificos, el ICP continda siendo un marcador robusto, reproducible y
clinicamente aplicable (26,27). Ademas, estudios en poblaciones no seleccionadas a
término han evidenciado que su capacidad predictiva es moderada pero consistente,
particularmente cuando se analiza en conjunto con variables clinicas como el peso
fetal estimado o el contexto de induccion (19,21,22,29). Estos hallazgos subrayan la
importancia de continuar investigando puntos de corte poblacionalmente relevantes

gue permitan maximizar su utilidad clinica.

Finalmente, estos hallazgos respaldan la integraciéon del ICP en algoritmos de
vigilancia prenatal y toma de decisiones obstétricas en el embarazo a término. Aunque
persisten controversias en cuanto al punto de corte 6ptimo y su aplicabilidad universal,
la literatura reciente converge en que el ICP bajo refleja un estado funcional vulnerable
del feto ante el estrés del trabajo de parto, siendo particularmente util en contextos
donde no existe restriccion evidente del crecimiento fetal (5,7,11).

Pregunta de investigacion:

¢Existira relacion entre el indice cerebroplacentario (ICP), la presencia de
comorbilidades maternas y peso adecuado para edad gestacional con el riesgo de
presentar resultados perinatales adversos, especificamente asfixia neonatal, ingreso
a unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN) y cesérea por estado fetal no
tranquilizador, en embarazos Unicos de bajo riesgo entre las 37.0 y 39.6 semanas de

gestacion?

Justificacion.
En obstetricia, uno de los principales objetivos es identificar oportunamente a los fetos

en riesgo de desenlaces perinatales adversos, incluso cuando no presentan signos
clinicos evidentes de compromiso. Tradicionalmente, se ha asumido que los

embarazos de término con fetos con crecimiento adecuado para la edad gestacional
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(AGA) representan una poblacion de bajo riesgo. Sin embargo, multiples estudios han
demostrado que un porcentaje no despreciable de estos embarazos puede presentar
asfixia neonatal, necesidad de ingreso a unidad de cuidados intensivos neonatales
(UCIN) o requerir ceséarea urgente por estado fetal no tranquilizador, a pesar de no
mostrar alteraciones en los parametros biométricos o clinicos convencionales.

La vigilancia fetal intraparto basada Unicamente en la biometria fetal, movimientos
fetales o monitoreo cardiotocografico puede ser insuficiente para identificar disfuncién
placentaria de inicio tardio, una condicién que puede pasar inadvertida en fetos AGA.
En este contexto, el ultrasonido Doppler ha emergido como una herramienta no
invasiva y accesible para evaluar de forma indirecta la funcion placentaria y la
redistribucibn hemodinamica fetal. Entre los parametros Doppler, el indice
cerebroplacentario (ICP) calculado como el cociente entre el indice de pulsatilidad
(IP) de la arteria cerebral media (ACM) y el IP de la arteria umbilical (AU) ha
demostrado ser un marcador sensible de hipoxia fetal cronica subclinica, incluso en
ausencia de restriccion del crecimiento intrauterino.

Diversos estudios han evidenciado que un ICP disminuido se asocia con mayor riesgo
de resultados perinatales adversos, incluyendo parto operatorio, bajo puntaje de Apgar
e ingreso a UCIN. Sin embargo, a pesar de esta asociacion, persiste una notable
heterogeneidad en los puntos de corte utilizados para definir un ICP patoldgico.
Algunos trabajos emplean valores absolutos (por ejemplo, <1.0 0 <1.08), mientras que
otros utilizan percentiles ajustados por edad gestacional o multiplos de la mediana
(MoM). Ademas, la mayoria de los estudios se han realizado en poblaciones europeas
0 asidticas, por lo que la aplicabilidad directa de estos puntos de corte a otras
poblaciones, como la mexicana, es incierta.

En México, no existen estudios que establezcan el percentil del ICP a partir del cual se
incrementa de manera significativa el riesgo de resultados perinatales adversos en
embarazos de bajo riesgo entre las 37 y 39.6 semanas. Esta laguna de conocimiento
limita la posibilidad de utilizar de forma sistematica este parametro como herramienta
de cribado en la practica clinica nacional. Identificar este punto de corte local permitiria

anticipar complicaciones perinatales en pacientes sin factores de riesgo evidentes,
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mejorando asi la toma de decisiones sobre la vigilancia fetal y el momento oportuno
del parto.

El presente estudio busca generar evidencia local y clinica sélida que contribuya a
establecer un umbral de ICP funcionalmente util en la evaluacion fetal de embarazos
a término en poblacion mexicana. Esta informacion podria ser valiosa para optimizar
los protocolos de vigilancia fetal, reducir la morbilidad neonatal y racionalizar el uso de
intervenciones obstétricas, con un enfoque preventivo y costo-efectivo en el sistema
de salud.

Por tanto, la realizacion de esta investigacion es pertinente, actual y necesaria, ya que
aporta al entendimiento del valor prondstico del Doppler fetal en embarazos
aparentemente normales, propone una aplicacion clinica concreta y responde a una

necesidad no resuelta en nuestro contexto obstétrico nacional.

Hipotesis.

Existe relacion entre el indice cerebroplacentario (ICP), la presencia de comorbilidades
maternas y peso adecuado para edad gestacional con el riesgo de presentar
resultados perinatales adversos, especificamente asfixia neonatal, ingreso a unidad
de cuidados intensivos neonatales (UCIN) y ceséarea por estado fetal no tranquilizador,
en embarazos unicos de bajo riesgo entre las 37.0 y 39.6 semanas de gestacion.

Objetivos.
e Objetivo general: Evaluar la relacion entre el indice cerebroplacentario (ICP), la

presencia de comorbilidades maternas y peso adecuado para edad gestacional con
el riesgo de presentar resultados perinatales adversos (asfixia neonatal, ingreso a
unidad de cuidados intensivos neonatales y cesarea por estado fetal no
tranquilizador) en embarazos unicos de bajo riesgo entre las 37.0 y 39.6 semanas

de gestacion.

e Objetivos especificos:
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o Evaluar variables sociodemogréficas y comorbilidades en las embarazadas
de bajo riesgo entre las 37.0 y 39.6 semanas de gestacion.

o Determinar el valor de la arteria umbilical en embarazos Unicos de bajo
riesgo entre las 37.0 y 39.6 semanas de gestacion.

o Determinar el valor de la arteria cerebral media en embarazos uUnicos de bajo
riesgo entre las 37.0 y 39.6 semanas de gestacion.

o Determinar el valor del indice cerebroplacentario a partir del valor de la
arteria umbilical y la arteria cerebral media en embarazos Unicos de bajo
riesgo entre las 37.0 y 39.6 semanas de gestacion.

o Determinar la presencia de resultados perinatales adversos, como asfixia
neonatal, ingreso a UCIN y cesarea por estado fetal no tranquilizador, en la
poblacién estudiada.

o Analizar la asociacion entre los percentiles del indice cerebroplacentario y la

ocurrencia de resultados perinatales adversos.

e Objetivos secundarios
o Estimar la prevalencia de valores bajos del indice cerebroplacentario en
embarazos Unicos de bajo riesgo entre las 37.0 y 39.6 semanas de
gestacion.
o Determinar por curva ROC el percentil del indice cerebroplacentario a partir

del cual se incrementa el riesgo de desenlaces perinatales adversos.

SUJETOS Y METODOS

Disefio del estudio.
Tipo de estudio: cohorte prospectiva

Metodologia:

Lugar de realizacion:
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Hospital Regional de Alta Especialidad “Dr. Ignacio Morones Prieto”, San Luis Potosi.

Universo de estudio: Embarazadas en tercer trimestre entre la semana 37 a 39.6 de

gestacion en el area de obstetricia del Hospital Regional de Alta Especialidad “Dr.

Ignacio Morones Prieto”.

Criterios de inclusion:

Embarazo unico.

Edad gestacional entre 37.0 y 39.6 semanas, determinada por ultrasonido del
primer trimestre.

Feto con peso estimado adecuado para la edad gestacional, definido entre los
percentiles 10 y 90.

Embarazos clasificados como de bajo riesgo, incluyendo hipertensas,
Disposicidon para el seguimiento hasta el nacimiento y evaluacion del recién
nacido.

Firma del consentimiento informado por parte de la paciente.

Criterios de exclusion:

Embarazo multiple.

Diagndstico de restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU).

Presencia de malformaciones fetales mayores o anomalias cromosémicas
conocidas.

Patologias maternas que condicionen indicacion de interrupcion electiva del
embarazo (por ejemplo, preeclampsia grave, diabetes mellitus mal controlada,
placenta previa, colestasis intrahepatica severa).

Programacion de ceséarea electiva sin indicacion fetal.

Rechazo a participar en el estudio o falta de consentimiento informado firmado.

Criterios de eliminacion:

Pacientes que previamente aceptaron participar en el estudio y posteriormente

decidan retirarse del mismo.
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e Pacientes que previamente se incluyeron en el estudio, se realizo ultrasonido
Doppler y la resolucion del embarazo fue en otra unidad hospitalaria.

e Cambio en la clasificacion del embarazo de bajo riesgo a alto riesgo durante el
seguimiento (preeclampsia severa).

e Pérdida de seguimiento o retiro voluntario de la madre antes de completar la

recolecciéon de datos.

Cuadro de Variables:

Dependiente
Variable Deflnlglon Valgres Unidades TIpIO de
operacional posibles variable
Presencia de al
menos uno de los o
- S Cualitativa
Eventos siguientes: asfixia dicotmi
, ) . icotémica
perinatales de neonatal, ingresoa | Si/No N/A :
. . nominal
riesgo UCIN o cesérea (compuesta)
por estado fetal no
tranquilizador.
Independiente
indice Cociente entre el | ICP =1.0 | indice (sin | Cuantitativa
cerebroplacentario indice de (normal), unidad) continua /
(ICP) pulsatilidad dela | ICP < 1.0 dicotomica
arteria cerebral (alterado) derivada
media (ACM) y el
de la arteria
umbilical (AU)
obtenidos
mediante Doppler
fetal.
Comorbilidades Presencia de al Si/ No N/A Cualitativa
maternas menos uno de los dicotdmica
siguientes: nominal
Hipertension
gestacional o
Diabetes
gestacional en
control
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Peso adecuado Peso registrado en Si/ No N/A Cualitativa
para edad la HC del recién dicotomica
gestacional nacido nominal
Variables de Control (confusoras)
Variable Deflnlc'zlon Valgres Unidades TIpIO de
operacional posibles variable
Ingreso a UCIN Ingreso del recién Si/No N/A Cualitativa
nacido a unidad de dicotomica
cuidados intensivos nominal
neonatales
inmediatamente
después del
nacimiento.
Cesarea por estado Cesérea realizada Si/No N/A Cualitativa
fetal no por hallazgos de dicotomica
tranquilizador sufrimiento fetal o nominal
alteraciones en la
frecuencia cardiaca
fetal.
Asfixia neonatal Presencia de pH de Si/No N/A Cualitativa
arteria umbilical < dicotémica
7.10 y/o puntuacién nominal
de Apgar<7alos5
minutos.
Edad gestacional Edad de gestacional | 37.0-39.6 | Semanas Cuantitativa
momento del semanas continua
nacimiento calculada
por FUM o ecografia
temprana.
Edad materna Edad cronoldgica de | > 18 afios Afos Cuantitativa
la madre en afios discreta
cumplidos al
momento del parto.
Paridad NUmero de partos | 0, 1, 2, etc. Conteo Cuantitativa
previos (Vivos o discreta
muertos) de la
madre.
Sexo del recién Sexo biologico del | Masculino / N/A Cualitativa
nacido neonato determinado | Femenino dicotdmica
al nacimiento. nominal

Tipo de muestreo: consecutivo por conveniencia hasta completar el tamafio de la

muestra propuesto.




Calculo del tamafio de la muestra: dado que se plantea un modelo de regresion

logistica y de acuerdo con lo propuesto por Peduzzi, P., Concato, J., Kemper, E.,

Holford, T. R., & Feinstein, A. R. (1996), donde se consideren la presencia de

resultados perinatales adversos (si/no) explicado por el indice cerebroplacentario (ICP,

variable continua), comorbilidades maternas (si/no) y peso adecuado para edad

gestacional (si no). Asi mismo, se considera una prevalencia del evento perinatal

adverso (outcome): 30 % (Asfixia: 0.45%, estado fetal no tranquilizador: 45.5%, ingreso

a UCIN: 42.5% (16,17,18); , por lo que se requiere un minimo de 100 participantes.

Estrategia de busqueda bibliogréafica

Pregunta PICO

Paciente

Intervencion

Comparacion

Resultado

Embarazadas de
bajo riesgo entre las
37.0y 39.6 SDG.

Comorbilidades
maternas y peso
adecuado para

edad gestacional

indice

cerebroplacentario

Resultados perinatales
adversos (asfixia
neonatal, ingreso a
unidad de cuidados
intensivos neonatales y
cesarea por estado
fetal no tranquilizador)

Cuadro de Descriptores:

Palabra clave

Decs

Sindnimos

Mesh

Synonyms | Definition

1. Embarazadas

Embarazo

Gestacion

Pregnancy

Estado durante
el que los
mamiferos
hembras llevan
a sus crias en
desarrollo
(EMBRION o
FETO) en el
Utero, antes de
nacer, desde la
FERTILIZACION
hasta el
NACIMIENTO.

Pregnancies
Gestation

2. Resultados
perinatales
adversos

Adverse
perinatal
outcomes

Complicaciones
gue ocurren
durante el
embarazo, el
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parto o el
periodo
postnatal
temprano,
afectando tanto
a la madre como
al recien nacido.

3. Asfixia neonatal

asfixia neonatal

Asphyxia
Neonatorum

Insuficiencia
respiratoria del
neonato.

4. indice

cerebroplacentario |-

Cerebro-
placental
ratio

Relacion
ecografica que
compara el flujo
sanguineo en la
arteria cerebral
media fetal con
el flujo
sanguineo en la
arteria umbilical.

5. Comorbilidades -

Comorbilidades
Asociadas

Comorbidity

Presencia de
enfermedades
coexistentes o
adicionales en
relacion al
diagnostico
inicial o con
respecto a la
condicién
sefalizadora
sujeto del
estudio.

6. Peso adecuado

para edad
gestacional

Appropriate
for
gestational
age

Peso del recién
nacido entre los
percentiles 10y
90 para la edad
gestacional.

Fuente de
informacion

Estrategia de blsqueda

Limites

Filtros
(titulo, resumen,
criterios de
seleccion)

Total

PubMed

(("Pregnancy"[MeSH Terms]
OR "Pregnancy"[MeSH
Terms] OR
"Pregnancy”[MeSH Terms]
OR
("Gestation"[Title/Abstract]
OR
"Pregnancies"[Title/Abstract]
OR
"Pregnancy"[Title/Abstract]))
AND "adverse perinatal

outcomes"[Title/Abstract]

10 afios, SR, Met
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IAND ("cerebro placental
ratio"[Title/Abstract] OR
"cerebroplacental
ratio"[Title/Abstract])) AND
((y_10[Filter]) AND (meta-
analysis[Filter] OR
systematicreview[Filter]))
PubMed (("Pregnancy"[MeSH Terms] 0
OR "Pregnancy"[MeSH
Terms] OR
"Pregnancy”[MeSH Terms]
OR
("Gestation"[Title/Abstract]
OR
"Pregnancies”[Title/Abstract]
OR
"Pregnancy"[Title/Abstract]))
AND ("cerebro placental
ratio"[Title/Abstract] OR
"cerebroplacental
ratio"[Title/Abstract]) AND
"asphyxia
neonatorum”[Title/Abstract]
AND
"Comorbidity"[Title/Abstract])
IAND ((y_10[Filter]) AND
(meta-analysis[Filter] OR
systematicreview[Filter]))
BVS (pregnancy) AND (adverse 1
perinatal outcomes) AND
(cerebro placental ratio) AND
instance:"lilacsplus"”

Otras

Analisis estadistico.
Se utilizé estadistica descriptiva y analitica como a continuacion se describe:

e La normalidad de las variables continuas fue verificada mediante la prueba de
Shapiro-Wilk y la homogeneidad de las varianzas mediante prueba de Levene.
e Las variables cuantitativas fueron evaluadas mediante medidas de tendencia
central y dispersion (media, desviacion estandar o mediana y rango
intercuartilico, segun distribucion). Las variables cualitativas se expresaron en

frecuencias absolutas y relativas.
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Posteriormente, se realiz6 un modelo de regresion logistica binaria para estimar
la fuerza de asociacién entre la presencia de eventos perinatales adversos,
ajustando por variables como el indice cerebroplacentario (ICP, variable
continua), comorbilidades maternas (si/no) y peso adecuado para edad
gestacional (si no).

Se considerar6 un valor de p < 0.05 como estadisticamente significativo. El

analisis se realizo en el programa estadistico Rstudio en su ultima version.

Plan de trabajo:

1.

Revision y busqueda sistematica de la literatura cientifica actual relacionada con
Doppler fetal, indice cerebroplacentario (ICP) y desenlaces perinatales
adversos, seguida de la redaccién del protocolo de investigacion.

Presentacion del protocolo ante el Comité de Etica e Investigacion en Salud del
Hospital Regional de Alta Especialidad “Dr. Ignacio Morones Prieto” para su
evaluacion, aprobacion y dictamen.

Capacitacion inicial al personal médico encargado del reclutamiento y
realizacion de estudios Doppler (materno-fetal), con estandarizacién del método
de medicién del indice de pulsatilidad de la arteria umbilical (AU), arteria
cerebral media (ACM) y calculo del indice cerebroplacentario (ICP).
Recoleccion prospectiva de datos clinicos y ultrasonogréficos de mujeres
embarazadas que cumplan los criterios de inclusion, entre las semanas 37.0 y
39.6 de gestacion, durante el periodo de agosto a noviembre de 2025
(desarrollar)

Seguimiento de los casos incluidos hasta el nacimiento para documentar los
desenlaces perinatales: cesarea por estado fetal no tranquilizador, Apgar <5 a
los 5 minutos, asfixia neonatal e ingreso a unidad de cuidados intensivos
neonatales (UCIN).

Registro y consolidacion de la informacion en una base de datos electronica

codificada, asegurando la confidencialidad de las participantes.
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7. Andlisis estadistico de los datos obtenidos para identificar la asociacion entre

los valores del ICP y los resultados perinatales adversos, y determinar el

percentil a partir del cual se incrementa el riesgo en la poblacion estudiada.

8. Redaccion del manuscrito de tesis con la interpretacion de resultados, discusion

y conclusiones.

Recursos humanos y materiales:
Recursos humanos:

Tesista: Médico residente de cuarto afio de la especialidad en Ginecologia y
Obstetricia. Sera responsable de la elaboracién del protocolo, recoleccién de
datos clinicos y perinatales, seguimiento de las pacientes incluidas, integracion
de los resultados y redaccion del manuscrito de tesis.

Investigador principal: Médico especialista en Medicina Materno Fetal. Brindara
asesoria académica durante todo el desarrollo del proyecto y sera el encargado
de realizar los estudios ecogréficos y Doppler obstétrico, asegurando la
estandarizacion técnica en la medicion del indice de pulsatilidad (IP) de la arteria
cerebral media, arteria umbilical e indice cerebroplacentario (ICP).

Asesora metodolégica: Profesional con formacion en disefio de investigacion y
analisis estadistico. Sera responsable de asesorar la estructura metodolégica
del estudio, definir el plan de andlisis estadistico, calcular el tamafio de muestra
y apoyar en la interpretacion de los resultados, asegurando el rigor cientifico del

trabajo.

Recursos materiales:

Equipo de ultrasonido con Doppler obstétrico:

Se utilizara un equipo de ultrasonido Philips modelo Affiniti 30, con tecnologia
Doppler color y espectral, calibrado con transductor C7, ubicado en el area de
Medicina Materno Fetal del Hospital Regional de Alta Especialidad “Dr. Ignacio
Morones Prieto”. Este equipo permitira la obtencion precisa de parametros

hemodinamicos fetales, incluyendo el indice de pulsatilidad (IP) de la arteria
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umbilical y de la arteria cerebral media, asi como el célculo del indice
cerebroplacentario (ICP). Las mediciones seran realizadas exclusivamente por
un médico especialista en Medicina Materno Fetal, asegurando la
estandarizacion y confiabilidad de los datos obtenidos.

e Expedientes clinicos electronicos y/o fisicos:
Recurso indispensable para obtener informacion complementaria sobre el
parto, caracteristicas neonatales y desenlaces perinatales. El acceso sera
regulado conforme a las politicas institucionales de confidencialidad.

e Computadora con software estadistico:
Equipo con acceso a programas como SPSS v.26, Microsoft Excel, u otras
plataformas estadisticas validadas para el analisis de los datos obtenidos.

e Formato impreso de consentimiento informado:
Documentacion oficial para garantizar la participacion voluntaria y consciente
de las gestantes, con respaldo institucional.

e Papeleria basicay material de apoyo:
Formatos de recoleccion de datos, hojas, carpetas, boligrafos y demas insumos
necesarios para el registro y organizacion de la informacion.

e Acceso ainternet y bases de datos cientificas:
Disponibilidad de conexién a recursos digitales académicos para consulta
continua de literatura biomédica actualizada (PubMed, Scopus, SciELO,
UpToDate, entre otros).

Capacitacién de personal

Capacitacion de personal:

Para garantizar la calidad, homogeneidad y confiabilidad en la recoleccion de datos,
se llevara a cabo una sesion de capacitacion dirigida al médico residente de tercer afio
de la especialidad en Ginecologia y Obstetricia del Hospital Regional de Alta
Especialidad “Dr. Ignacio Morones Prieto”.

El objetivo de esta capacitacion sera estandarizar el proceso de llenado de la base de
datos disefiada para el estudio, que incluye informacion materna, hallazgos Doppler y

resultados neonatales. Se brindaran instrucciones claras sobre los criterios de
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inclusion y exclusion, el manejo de los formatos de recoleccién, codificacion de los
casos, resguardo de la informacion y proteccion de la confidencialidad de los datos.
Cabe destacar que la realizacion del ultrasonido Doppler obstétrico estara a cargo
exclusivamente del médico materno fetal, quien también funge como asesor del
proyecto, a fin de asegurar la estandarizacion técnica y reducir la variabilidad
interobservador en las mediciones del indice de pulsatilidad de la arteria umbilical,
arteria cerebral media e indice cerebroplacentario (ICP).

La participacion del residente se centrara en el registro de la informacién clinica y
perinatal en la base de datos, tanto durante el periodo de inclusion como al momento
del nacimiento. Esta colaboracion sera supervisada por el investigador principal, con

el respaldo del asesor de tesis.

Financiamiento: Por parte del tesista seran cubiertos el material de papeleria y
recusos necesarios para realizar la base de datos. No habré gastos para el paciente o

el hospital.

Este estudio se desarroll6 en estricto apego a los principios éticos establecidos en la
Declaracion de Helsinki, las Buenas Practicas Clinicas y la legislacién nacional vigente,
en particular la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud y la
Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, que regula la investigacion en seres
humanos en México.

Dado que el proyecto contemplé la realizacion de estudios de ultrasonido Doppler
obstétrico como parte de la atencién prenatal habitual, sin alterar el manejo clinico de
las pacientes, el riesgo se considerd minimo. No se realizaron intervenciones invasivas
ni procedimientos adicionales a los ya indicados durante la vigilancia obstétrica de
rutina.

Las participantes fueron invitadas a participar de manera voluntaria, tras recibir una
explicacion completa y clara del objetivo del estudio, los procedimientos, beneficios
potenciales y medidas de confidencialidad. Solo fueron incluidas aquellas que

otorgaron su consentimiento informado por escrito. Se les garantizé que su decision
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de participar o no, o de retirarse del estudio en cualquier momento, no afectaria la
calidad ni continuidad de su atencion médica.

La informacion recolectada fue estrictamente confidencial. A cada participante se le
asignaro un codigo de identificacion unico, y los datos fueron almacenados en una
base de datos digital anonimizada y protegida con contrasefia, a la cual solo tuvieron
acceso los investigadores autorizados. En ningin momento se publicaron nombres,
datos personales ni cualquier informacion que pueda permitir la identificacion de las
participantes o sus recién nacidos.

El protocolo fue sometido a evaluacion, dictamen y aprobacion por parte del Comité
de Etica en Investigacion y el Comité de Investigacion en Salud del Hospital Regional
de Alta Especialidad "Dr. Ignacio Morones Prieto" antes del inicio del estudio.
Asimismo, se gestion0 la autorizacion institucional correspondiente y se firmaron
cartas de confidencialidad por parte del personal investigador involucrado.

Los resultados obtenidos fueron utilizados exclusivamente con fines académicos y
cientificos. Podran ser presentados en foros, congresos o publicaciones médicas,
siempre respetando los principios de confidencialidad, privacidad y anonimato de las

personas participantes.
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RESULTADOS

Con base en la prueba de Shapiro—Wilk, la mayoria de las variables evaluadas
mostraron desviacion significativa de la normalidad (p < 0.05). En contraste, ICP
(indice cerebroplacentario), PEE (Peso estimado), HTC (Hematocrito) y PEN
(peso al nacer), fueron compatibles con distribucion aproximadamente normal. La
homogeneidad de varianzas (Levene) fue adecuada en general (p > 0.05), con
excepcion de ICP (p = 0) y HB (p = 0.04). En consecuencia, se aplicaron pruebas no
paramétricas (Wilcoxon) para variables no normales y t de Student para aquellas con

supuestos paramétricos aceptables (ver tabla 1).

Variable P_Shapiro_Resid P_Levene Prueba Estadistica
EDD <0.001* 0.24 Wilcoxon Test
EGT <0.001* 0.88 Wilcoxon Test
IMC 0.0466 0.59 Wilcoxon Test
GST <0.001* 0.32 Wilcoxon Test
IPAU <0.001* 0.39 Wilcoxon Test
PAU 0.04648 0.39 Wilcoxon Test
IACM 0.02142 0.12 Wilcoxon Test
PACM 0.01276 0.87 W.ilcoxon Test
ICP 0.37562 0O T Test

PICP 0.0071 0.07 Wilcoxon Test
PEE 0.11445 0.94 T Test

PPE <0.001* 0.76 Wilcoxon Test
LEUCC <0.001* 0.06 W.ilcoxon Test
HB <0.001* 0.04 Wilcoxon Test
HTC 0.70581 0.26 T Test

PLQ <0.001* 0.97 Wilcoxon Test
PEN 0.18355 0.47 T Test

Tabla 1. Analisis de normalidad de las variables incluidas en el estudio.

Se consider6 una poblacion total de 101 pacientes; de ellos, 3 fueron excluidos por no

completar el seguimiento intrahospitalario. En consecuencia, 98 pacientes fueron
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incluidos en el analisis. Dentro de esta cohorte analizada, 76 (77.6%) no presentaron
resultados perinatales adversos (RPNAV = 0) y 22 (22.4%) si presentaron resultados

perinatales adversos (RPNAV = 1).

Poblacion total
N = 101

Excluidos \

Incluidos en el analisis
(n =3) N =98
No completaron seguimiento en hospital

RPNAV = 0 (No) RPNAV = 1 (Si)
n =76 (77.6%) n =22 (22.4%)

Figura 1. Diagrama de flujo de inclusién y exclusién de pacientes y clasificacién segtin presencia de resultados
perinatales adversos.

A continuacién se presentan los resultados obtenidos del analisis descriptivo.

Edad. En el total de la poblacion analizada, la edad promedio fue de 26.1 + 6.3 afios.
Al comparar por grupos, el grupo sin eventos perinatales adversos (RPNAV=0; n=76)
present6 una media de 26.4 + 6.5 afios, mientras que el grupo con eventos (RPNAV=1;
n=22) tuvo 25.3 + 5.5 afos; la diferencia fue minima y no significativa (p = 0.56),

observandose una variacion ligeramente mayor hacia edades mas altas en RPNAV=0.
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Figura 2. Distribucion de la edad materna segun presencia de resultados perinatales adversos.

Escolaridad. En el total (N = 98), la escolaridad se concentré principalmente en
secundaria (53; 54%) y bachillerato (35; 36%), con menor proporcion en primaria (6;
6.1%) y licenciatura/carrera técnica (4; 4.1%). Entre grupos, la mayor diferencia se
observé en secundaria, mas frecuente en RPNAV=1 (14; 64%) que en RPNAV=0 (39;
51%), mientras que bachillerato fue ligeramente mas frecuente en RPNAV=0 (28; 37%)
gque en RPNAV=1 (7; 32%); no se identificaron diferencias estadisticamente

significativas (p = 0.81).

GHUPOS ESTUDIO

Figura 3. Distribucién de nivel de escolaridad segun presencia de resultados perinatales adversos (RPNAV).
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Estado civil. En la poblacion total, predomind el estado civil casado (88; 90%), con una
menor proporcion de soltero (10; 10%). Por grupos, casado se mantuvo como la
categoria mas frecuente, aunque fue ligeramente menor en RPNAV=1 (19; 86%)
comparado con RPNAV=0 (69; 91%); en consecuencia, soltero fue relativamente mas
frecuente en RPNAV=1 (3; 14%) que en RPNAV=0 (7; 9.2%). Estas diferencias fueron
pequefias y no significativas (p = 0.69).

100% -

759%-
EDO CIVIL
L
B

50%-

count

25%-

0%

0 1
GRUPOS ESTUDIO

Figura 4 Distribucion del estado civil segun presencia de resultados perinatales adversos (RPNAV).

VARIABLES ) Total 0 1 p-
SOCIODEMOGRAFICAS N = 98! (Sin Eventos (Eventos PN = value?
PN Adversos) Adversos)
N =76 N = 22!
Edad 0.56
Mean (SD) 26.1 26.4 (6.5) 25.3 (5.5)
(6.3)
Escolaridad 0.81
1 (primaria) 6 5 (6.6%) 1 (4.5%)
(6.1%)
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2 (secundaria)

3 (bachillerato)

4 (lic/carrera técnica)

Estado civil

1 (soltero)

2 (casado)

1n (%)

2 Wilcoxon rank sum test; Fisher’s exact test
Tabla 2. Caracteristicas sociodemograficas de la poblacion total y comparacién segtin presencia de resultados

perinatales adversos (RPNAV).

53
(54%)

35
(36%)

4
(4.1%)

10
(10%)

88
(90%))

39 (51%)

28 (37%)

4 (5.3%)

7 (9.2%)

69 (91%)

14 (64%)

7 (32%)

0 (0%)

0.69

3 (14%)

19 (86%)

En la poblacién total analizada, el IMC presenté una media de 29.5 + 4.4 y una mediana

de 29.0 (rango 20.7-45.5). Al comparar por grupos, el IMC fue mayor en el grupo con

eventos perinatales adversos (RPNAV=1; n=22), con media 30.3 £ 4.4 y mediana 29.9
(22.5-38.0), frente al grupo sin eventos (RPNAV=0; n=76), con media 29.3 £+ 43y

mediana 28.8 (20.7-45.5); la diferencia no fue estadisticamente significativa (p = 0.26),

observandose la mayor variacion hacia valores mas altos en RPNAV=1.

50~

o
o
[
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Figura 5. Distribucién del indice de masa corporal (IMC) segun presencia de resultados perinatales adversos
(RPNAV).

Variables Total 0 1 p-
N = 98! (Sin Eventos PN (Eventos PN value?
Adversos) Adversos)
N = 76! N =221
IMC 0.26
Mean (SD) 29.5 (4.4) 29.3 (4.3) 30.3 (4.4)
Median 29.0 28.8 (20.7, 29.9 (22.5,
(Min, Max) (20.7, 45.5) 38.0)
45.5)

" Wilcoxon rank sum test
Tabla 3. Indice de masa corporal (IMC) de la poblacién total y comparacién seguin presencia de resultados
perinatales adversos (RPNAV).

Comorbilidades (presencia). En el total, 43 (44%) presentaron al menos una
comorbilidad y 55 (56%) no presentaron comorbilidades. Por grupos, la presencia de
comorbilidades fue proporcionalmente mayor en RPNAV=1 (11; 50%) que en
RPNAV=0 (32; 42%), mientras que la ausencia fue més frecuente en RPNAV=0 (44;
58%) que en RPNAV=1 (11; 50%); estas diferencias fueron discretas y no significativas
(p = 0.51).

Tipo de comorbilidad (CCMB): la categoria mas frecuente fue sin comorbilidades (58;
59%). Entre quienes presentaron comorbilidades, destacaron diabetes (11; 11%), otras
(11; 11%) y tiroideas (8; 8.2%), mientras que hipertensién y =2 comorbilidades se
observaron en 5 (5.1%) cada una. Al comparar por grupos, la mayor diferencia relativa
se observo en hipertension, mas frecuente en RPNAV=1 (2; 9.1%) que en RPNAV=0
(3; 3.9%), y en 22 comorbilidades, presente solo en RPNAV=0 (5; 6.6%) y ausente en
RPNAV=1 (0%). No se identificaron diferencias globales estadisticamente

significativas en la distribucién de CCMB (p = 0.82).
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Figura 6.Distribucién del tipo de comorbilidades maternas segtn presencia de resultados perinatales adversos

GRUPOS ESTUDIO
(RPNAV).
Variables
Comorbilidades
0
1

Tipo de Comorbilidaes
0 (no)
1 (Hipertension)
2 (Diabetes)
3 (2 0o mas)
4 (Otras)

5 (Tiroideas)

n (%)

Total
N = 98’

55 (56%)

43 (44%)

58 (59%)
5 (5.1%)
11 (11%)
5 (5.1%)
11 (11%)

8 (8.2%)

N = 76’

44 (58%)

32 (42%)

45 (59%)
3 (3.9%)
9 (12%)
5 (6.6%)
8 (11%)

6 (7.9%)

1
N = 22’

11 (50%)

11 (50%)

13 (59%)
2 (9.1%)
2 (9.1%)
0 (0%)
3 (14%)

2 (9.1%)

p-value?

0.51

0.82
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2 Pearson’s Chi-squared test; Fisher’s exact test
Tabla 4. Presencia y tipo de comorbilidades maternas segun presencia de resultados perinatales adversos
(RPNAV).

VARIABLES GESTACIONALES

Edad gestacional. En la poblacién total (N = 98), la edad gestacional tuvo una mediana
de 37.40 semanas (min—-max: 37.00—40.00). Por grupos, RPNAV=0 mostr6 mediana
37.50 (37.00-39.50) y RPNAV=1 mediana 37.20 (37.00-40.00); la diferencia fue
discreta y no significativa (p =0.17), con una ligera tendencia a menor edad gestacional

en RPNAV=1.

B
(=]
1

(6]
[es]
(]

(%)
(o]
]

0 1
Grupos de Estudio

EDAD GESTACIONAL (semana:

Figura 7. Distribucién de la edad gestacional (semanas) segtin presencia de resultados perinatales adversos
(RPNAV).

Gestas. En el total (N = 98), la distribucién de gestas fue: 1 en 37 (38%), 2 en 30 (31%),
3 en 16 (16%), 4 en 8 (8.2%), 5en 5 (5.1%) y 6 en 2 (2.0%). Al comparar grupos, la
mayor variacion se observé en gestas = 1, mas frecuente en RPNAV=1 (11; 50%) que
en RPNAV=0 (26; 34%); no se identificaron diferencias globales significativas (p =
0.59).

Cesarea. En la cohorte total (N = 98), 16 (16%) finalizaron por cesareay 82 (84%) no.
Por grupos, la cesarea se observo en 4 (18%) de RPNAV=1 y en 12 (16%) de
RPNAV=0; la diferencia fue minima y no significativa (p = 0.75).
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Figura 8. Distribucién de la via de resolucion por cesarea segtin presencia de resultados perinatales adversos
(RPNAV).

Abortos. En el total (N = 98), 7 (7.4%) registraron antecedente de aborto y 88 (93%)
no. Por grupos, el antecedente de aborto fue relativamente mas frecuente en
RPNAV=1 (3; 14%) que en RPNAV=0 (4; 5.4%); sin embargo, la diferencia no alcanz6
significacion estadistica (p = 0.18), siendo esta la principal variacion observada.

100%-
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Figura 9. Proporcién de antecedente de aborto en pacientes con y sin resultados perinatales adversos.
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Variables

Edad
gestacional

Median (Min,
Max)

Gestas

5

6
Cesérea

0

1
Abortos

0

1
'n (%)

Total
N = 98!

37.40 (37.00,

40.00)

37 (38%)
30 (31%)
16 (16%)
8 (8.2%)
5 (5.1%)

2 (2.0%)

82 (84%)

16 (16%)

88 (93%)

7 (7.4%)

N = 76!

37.50 (37.00,

39.50)

26 (34%)
23 (30%)
13 (17%)
8 (11%)
4 (5.3%)

2 (2.6%)

64 (84%)

12 (16%)

70 (95%)

4 (5.4%)

2 Wilcoxon rank sum test; Fisher’s exact test

Tabla 5. Caracteristicas obstétricas y gestacionales de la poblacién segtn presencia de resultados perinatales

adversos (RPNAV).

RESOLUCION PARTO/CESAREA

1 p-
N = 22! value?
0.17
37.20 (37.00,
40.00)
0.59
11 (50%)
7 (32%)
3 (14%)
0 (0%)
1 (4.5%)
0 (0%)
0.75
18 (82%)
4 (18%)
0.18
18 (86%)
3 (14%)

Resolucién del embarazo. En la poblacién total (N = 98), la resolucion se distribuy6 en

tipo 1: 58 (61%) y tipo 2: 37 (39%). Entre grupos se document6 una diferencia marcada:
en RPNAV=0 predomind tipo 1 (54; 74%) y en RPNAV=1 predomina tipo 2 (18; 82%),
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con diferencia estadisticamente significativa (p < 0.001); la mayor variacion

correspondio al incremento de resolucion tipo 2 en RPNAV=1.

Motivo de ceséarea. En el total (N = 98), 56 (57%) no tuvieron motivo de cesarea (no

cesarea), mientras que los motivos reportados fueron: estado fetal no tranquilizador 16

(16%), previa/cérvix desfavorable 12 (12%), falta de progresion 9 (9.2%) y otros 5

(5.1%). La distribucién difirié significativamente entre grupos (p < 0.001), destacando

estado fetal no tranquilizador, presente en RPNAV=1 (16; 73%) y ausente en

RPNAV=0 (0%), lo cual represento la mayor variacion.

100%-

75%-

50%-

count

25%~
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Figura 10. Distribucién del motivo de cesarea segun presencia de resultados perinatales adversos (RPNAV).

Variables Total
N = 981!
Resolucién
1 58 (61%)
2 37 (39%)

Motivo Cesarea

0 (no) 56 (57%)

MOTIVO RESOL CESAREA

N =76

54 (74%)

19 (26%)

53 (70%)

1 p-value?
N =22
<0.001
4 (18%)
18 (82%)
<0.001
3 (14%)

44



1 (Edo fetal no tranquilzador) 16 (16%) 0 (0%) 16 (73%)

2 (Previa/Cervix desf) 12 (12%) 10 (13%) 2 (9.1%)

3 (Falta progresion) 9 (9.2%) 9 (12%) 0 (0%)

4 (Otros) 5 (5.1%) 4 (5.3%) 1 (4.5%)
1n (%)

2 Pearson’s Chi-squared test; Fisher’s exact test
Tabla 6. Tipo de resolucién del embarazo y motivo de cesarea seglin presencia de resultados perinatales adversos
(RPNAV).

VARIABLES FETALES

Peso estimado. En el total, el peso estimado mostré una media de 3024 + 271 g. Por
grupos, fue ligeramente menor en RPNAV=1 (2964 + 287 g) comparado con RPNAV=0
(3041 + 266 g), sin diferencia significativa (p = 0.25).

Percentil de peso estimado, tuvo mediana 33 (11-90). Por grupos, la mediana fue
menor en RPNAV=1 (19; 11-89) respecto a RPNAV=0 (36; 11-90), con una diferencia
cercana a la significacion estadistica (p = 0.052); la mayor variacion correspondio al

descenso del percentil en RPNAV=L1.

4000+ 120-

3500~

RPNAV RPNAV

3000-

2500~

- o
PERCENTIL ESTIMADO
=
(=}

=}

PESO ESTIMADO (gramos)

0 i 0 i
Grupos de Estudio Grupos de Estudio
Figura 11. Distribucién del peso fetal estimado segtin presencia de resultados perinatales adversos (RPNAV).

Figura 12. Distribucion del percentil del peso fetal estimado segtn presencia de resultados perinatales adversos
(RPNAV).

Peso al nacimiento, presentd una media de 3212 + 370 g. Al comparar grupos, el peso
fue menor en RPNAV=1 (3049 + 431 g) frente a RPNAV=0 (3259 + 340 g), con
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diferencia estadisticamente significativa (p = 0.008), siendo esta la variacibn mas

relevante en los indicadores de peso.
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Figura 13. Comparacién de la distribucion del peso neonatal al nacimiento entre pacientes con y sin resultados
perinatales adversos.

Variables Total 0 1 p-value!
N =98 N=76 N =22
Peso estimado 0.25
Mean (SD) 3,024 3,041 2,964
(271) (266) (287)
Percentil peso 0.052
estimado
Median (Min, Max) 33 (11, 920) 36 (11, 90) 19 (11, 89)
Peso nacimiento 0.008
Mean (SD) 3,212 3,259 3,049
(370) (340) (431)

' Wilcoxon rank sum test
Tabla 7. Parametros de peso fetal estimado y peso al nacimiento segun presencia de resultados perinatales
adversos (RPNAV).

MEDICIONES ULTRASONOGRAFICOS
IP de arteria umbilical (AUmb). En el total de la poblacion (N = 98), el IP AUmb presentd
una mediana de 0.90 (min—-méax: 0.60-1.70). Al comparar grupos, se observé 0.90
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(0.60-1.20) en RPNAV=0 (n=76) y 0.91 (0.70-1.70) en RPNAV=1 (n=22), sin
diferencias estadisticamente significativas (p = 0.79); la mayor variacion correspondio
al mayor valor maximo en RPNAV=1.

Percentil de AUmb. En la cohorte total (N = 98), el percentil AUmb mostré una mediana
de 48 (14-96). Por grupos, fue similar entre RPNAV=0 (48; 14-96) y RPNAV=1 (50;
23-90), sin evidencia de diferencia (p = 0.81), con variacion discreta hacia percentiles

ligeramente mayores en RPNAV=L1.

IP de arteria cerebral media (ACM). En el total (N = 98), el IP ACM tuvo una mediana
de 1.60 (0.95-2.40). En el analisis por grupos, RPNAV=0 registr6 1.60 (1.08-2.40) y
RPNAV=1 1.50 (0.95-2.20); se observé una tendencia a valores menores en el grupo

con eventos, sin significacion estadistica (p = 0.069), siendo ésta la principal variacion.

Percentil de ACM. En el total (N = 98), el percentil ACM presentd una mediana de 58
(-1-99). Entre grupos se identificd una diferencia relevante, con valores mayores en
RPNAV=0 (68; 4-99) frente a RPNAV=1 (35; -1-96), lo cual fue estadisticamente
significativo (p = 0.004); la mayor variacién correspondio al descenso del percentil en

el grupo con eventos.

indice cerebroplacentario (ICP). En la poblacion total (N = 98), el ICP mostré una media
de 1.87 = 0.41. Por grupos, el ICP fue menor en RPNAV=1 (1.73 £ 0.53) comparado
con RPNAV=0 (1.91 + 0.36), sin diferencia estadisticamente significativa (p = 0.17),

aungue con una variacion consistente hacia valores inferiores en el grupo con eventos.

Percentil del ICP. En el total (N = 98), el percentil del ICP tuvo una mediana de 47 (1—
99). En la comparacion por grupos, RPNAV=0 present6 47 (2—99) y RPNAV=1 35 (1-
97), sin alcanzar significacion (p = 0.10); la mayor variacion fue el desplazamiento
hacia percentiles mas bajos en RPNAV=L1.
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Figura 14. Distribucion del indice de pulsatilidad de la arteria umbilical segtin presencia de resultados perinatales

adversos (RPNAV).

Figura 15. Distribucién del percentil del indice de pulsatilidad de la arteria umbilical segun presencia de resultados

perinatales adversos (RPNAV).
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Figura 16. Distribucion del indice de pulsatilidad de la arteria cerebral media segtin presencia de resultados
perinatales adversos (RPNAV).

Figura 17. Distribucién del percentil del indice de pulsatilidad de la arteria cerebral media segun presencia de

resultados perinatales adversos (RPNAV).
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Figura 18. Distribucién del indice cerebroplacentario (ICP) segun presencia de resultados perinatales adversos
(RPNAV).
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Figura 19. Distribucién del percentil del indice cerebroplacentario segun presencia de resultados perinatales
adversos (RPNAV).
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Variables

IP AUmb

Median (Min,
Max)

Percentil AUmb

Median (Min,
Max)

IP ACM

Median (Min,
Max)

Percentil ACM

Median (Min,
Max)

Indice CP
Mean (SD)
Percentil ICP

Median (Min,
Max)

1 Wilcoxon rank sum test

Total
N =98

0.90 (0.60,
1.70)

48 (14, 96)

1.60 (0.95,
2.40)

58 (-1, 99)

1.87 (0.41)

47 (1, 99)

0.90 (0.60,
1.20)

48 (14, 96)

1.60 (1.08,
2.40)

68 (4, 99)

1.91 (0.36)

47 (2, 99)

0.91 (0.70,
1.70)

50 (23, 90)

1.50 (0.95,
2.20)

35 (-1, 96)

1.73 (0.53)

35 (1, 97)

p-valuet!

0.79

0.81

0.069

0.004

0.17

0.10

Tabla 8. Parametros Doppler de arteria umbilical, arteria cerebral media e indice cerebroplacentario segun

presencia de resultados perinatales adversos (RPNAV).

Eventos adversos

UCIN. En la poblacién total (N = 98), 9 (9.2%) recién nacidos ingresaron a UCIN y 89

(91%) no lo requirieron. Al comparar grupos, el ingreso a UCIN se concentré en

RPNAV=1, donde 9 (41%) ingresaron, mientras que en RPNAV=0 no se registraron

ingresos (0%); esta diferencia fue estadisticamente significativa (p < 0.001) y

representa la mayor variacion entre grupos.

49



APGAR < 7. En el total (N = 98), 6 (6.1%) presentaron APGAR <7y 92 (94%) no. Por
grupos, RPNAV=1 mostré una mayor frecuencia de APGAR < 7 (6; 27%) frente a
RPNAV=0 (0%), con diferencia significativa (p < 0.001), evidenciando una

concentracion del evento en el grupo con desenlaces adversos.

Asfixia. En la cohorte total (N = 98), se documenté asfixia en 3 (3.1%) y ausencia de
asfixia en 95 (97%). Entre grupos, los casos se presentaron Unicamente en RPNAV=1
(3; 14%) y no en RPNAV=0 (0%), con diferencia significativa (p = 0.010), mostrando la

mayor variacion a expensas del grupo con eventos.

Clasificacion de eventos adversos. En el total (N = 98), la categoria mas frecuente fue
“sin evento adverso” (78; 80%), seguida por estado fetal no tranquilizador (14; 14%),
UCIN (3; 3.1%), reanimacion (Resus) (2; 2.0%) y otros (1; 1.0%). La comparacion por
grupos evidencié una diferencia marcada (p < 0.001): en RPNAV=0 el 100% se
clasificé como sin evento adverso (76; 100%), mientras que en RPNAV=1 predomind
estado fetal no tranquilizador (14; 64%), seguido por UCIN (3; 14%) y resus (2; 9.1%),
guedando sin evento solo en 2 (9.1%). La mayor variacion se observo en la

concentracion de categorias adversas dentro de RPNAV=1.

Variables Total 0 1 p-value?
N = 98! N = 76! N =221
UCIN <0.001
0 (no) 89 (91%) 76 (100%) 13 (59%)
1 (si) 9 (9.2%) 0 (0%) 9 (41%)
<
APGAR =7 <0.001
0 (no) 92 (94%) 76 (100%) 16 (73%)
1 (si) 6 (6.1%) 0 (0%) 6 (27%)
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Asfixia
0 (no)
1 (si)

Clasif Eventos Adversos
0 (no)
1 (Edo. Fet no Tranq)
2 (UCIN)
3 (Resp)

4 (Otro)

1n (%)
2 Fisher’s exact test

95 (97%)

3 (3.1%)

78 (80%)
14 (14%)
3 (3.1%)
2 (2.0%)

1 (1.0%)

76 (100%)

0 (0%)

76 (100%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)

0 (0%)

0.010
19 (86%)
3 (14%)
<0.001
2 (9.1%)
14 (64%)
3 (14%)
2 (9.1%)

1 (4.5%)

Tabla 9. Distribucion de los eventos perinatales adversos especificos segun presencia de resultados perinatales

adversos (RPNAV).

Variables

LEUCC

Mean (SD)

Median

(Min, Max)

HB

Mean (SD)

Median
(Min, Max)

Total
N =98

480.98
(4,673.07)

9.00 (3.00,
46,270.00)

2,368
(10,209)

13 (10,
46,276)

9.12 (2.63)

9.00 (3.00,
19.00)

1,226
(7,427)

13 (10,
46,182)

2,111.05
(9,863.04)

8.00 (4.00,
46,270.00)

6,313
(16,228)

13 (10,
46,276)

p-value’

0.36

0.37
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HTC 0.16

Mean (SD) 38.8 (3.9) 39.1 (3.6) 37.6 (4.6)
Median 38.0 (29.0, 39.0 (29.0, 37.5 (30.0,
(Min, Max) 47.0) 47.0) 47.0)
PLQ 0.92
Mean (SD) 214 (59) 213 (58) 216 (66)
Median 208 (94, 440) 209 (94, 208 (108,
(Min, Max) 440) 438)

" Wilcoxon rank sum test
Tabla 10. Parametros hematolégicos maternos segun presencia de resultados perinatales adversos (RPNAV).

Para dar respuesta al objetivo principal del presente estudio se realizé el analisis del
modelo de regresion logistica:

En el modelo de regresion logistica (resultado RPNAV: si/no) se observé que el indice
cerebroplacentario (ICP) se asocié de forma inversa con la presencia de eventos
perinatales adversos: por cada incremento de 1 unidad en ICP, las odds de RPNAV
disminuyeron en aproximadamente 73% (OR = 0.27; IC95%: 0.07-0.93; p = 0.044), lo
que sugiere un efecto protector y estadisticamente significativo.

En contraste, la presencia de comorbilidades maternas (CMB=1 vs 0) mostré un
incremento no significativo de las odds de RPNAV (OR = 1.75; IC95%: 0.64-4.91; p =
0.30), con un intervalo de confianza amplio compatible tanto con ausencia de efecto
como con aumento del riesgo.

Finalmente, el peso para la edad gestacional (PEE) no evidencié asociacion
estadisticamente significativa con RPNAV (p = 0.12) y el OR = 1.00 indica un efecto
por unidad minima clinicamente despreciable en la escala original, para una
interpretacion clinica mas informativa se recomienda reportar el OR por incrementos

de 100 g (o por desviacion estandar) manteniendo el mismo modelo.
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Variables OR’ 95% CI’ p-value

indice 0.27 0.07, 0.044
CP 0.93
CMB
0 — —
1 1.75 0.64, 0.3
4.91
PEE 1.00 1.00, 0.12
1.00

" OR = Odds Ratio, Cl = Confidence Interval

Tabla 11. Modelo de regresion logistica para la prediccion de resultados perinatales adversos utilizando el indice
cerebroplacentario como variable continua.

Se realiz6 de forma exploratoria la determinacion de un nuevo punto de corte para el
indice cerebroplacentario (ICP) mediante analisis ROC, observandose una capacidad
discriminativa limitada para predecir RPNAV (AUC = 0.597). El umbral seleccionado
fue ICP = 1.425, definiendo “alterado” como ICP < 1.425. En comparacion con el corte
convencional de 1.0, este nuevo punto incrementd sustancialmente la proporcion
clasificada como alterada (1.0% vs 14.3%), con mejoria de la sensibilidad (4.5% vs
40.9%) a expensas de una ligera reduccion de la especificidad (100% vs 93.4%),

manteniendo un LR+ de 6.22 y LR- de 0.63 para el nuevo corte.
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Figura 20. Curva ROC del indice cerebroplacentario para la prediccion de resultados perinatales adversos (AUC =
0.597).

Comparacion de desempefo diagnostico del ICP para RPNAV
Definicién: Alterado = ICP < punto de corte
Corte 1.0 Corte 1.425
Alterado, n (%) 1 (1%) 14 (14.3%)
P 1 9
FP 0 5
TN 76 71
FN 21 13
Sensibilidad (1C95%) 4.5% (0.1-22.8%) 40.9% (20.7-63.6%)
Especificidad (1C95%) 100% (95.3-100%) 93.4% (85.3-97.8%)
VPP (IC95%) 100% (2.5-100%) 64.3% (35.1-87.2%)
VPN (1C95%) 78.4% (68.8—-86.1%) 84.5% (75-91.5%)
LR+ NA 6.22
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LR-

0.95

0.63

Tabla 12. Desempefrio diagnéstico del indice cerebroplacentario para la prediccion de resultados perinatales

adversos segun diferentes puntos de corte.

Al incorporar la dicotomizacion (ICP < 1.425) en un modelo de regresion logistica

ajustado por comorbilidades maternas y PEE, la alteracion del ICP se asocié con
mayor probabilidad de RPNAV (OR = 12.5; IC95%: 3.49-52.6; p < 0.001), mientras

gue CMB no mostro asociacion significativa y PEE present6 una tendencia sin alcanzar

significacion estadistica.

Variables

ICP_new bin

CMB

PEE

OR’

12.5

1.55

1.00

95% CI’ p-value

3.49, 52.6 <0.001

0.52, 4.66 0.4

1.00, 1.00 0.069

" OR = Odds Ratio, Cl = Confidence Interval
Tabla 13. Modelo de regresion logistica ajustado utilizando el indice cerebroplacentario dicotomizado (<1.425) para
la prediccion de resultados perinatales adversos.
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DISCUSION

Para responder el objetivo del presente estudio, que fue determinar la asociacion entre
el indice cerebroplacentario (ICP) y la ocurrencia de resultados perinatales adversos
en embarazos unicos de bajo riesgo a término temprano (37.0-39.6 semanas de
gestacion), se incluyeron embarazos unicos de bajo riesgo entre 37.0 y 39.6 semanas
de gestacion, en los cuales se analizaron variables maternas como edad, indice de
masa corporal y presencia de comorbilidades, asi como parametros hemodinamicos
fetales obtenidos mediante Doppler, incluyendo el indice de pulsatilidad de arteria
umbilical, arteria cerebral media y el indice cerebroplacentario (ICP), ademas de sus
respectivos percentiles. En conjunto, nuestros hallazgos permiten afirmar que dicho
objetivo fue alcanzado. Aunque en el andlisis bivariado el ICP no mostré diferencias
significativas entre los grupos, su asociacion se hizo evidente al incorporarlo en un
modelo ajustado por comorbilidades maternas y peso fetal estimado para la edad
gestacional, donde se observo un efecto protector de valores mas altos del indice. Esto
sugiere que el ICP aporta informacién clinicamente relevante cuando se interpreta
dentro de un contexto multifactorial, mas que como un parametro aislado.

A continuacioén, se discuten los principales hallazgos del estudio y su interpretacion en
relacion con la literatura cientifica disponible, asi como las posibles implicaciones
clinicas y metodoldgicas de estos resultados en la poblacién evaluada en el estado de
San Luis Potosi.

En cuanto a las caracteristicas basales de la poblacion, la edad promedio de la cohorte
fue de 26.1 + 6.3 arfos, sin diferencias significativas entre los grupos con y sin
resultados perinatales adversos (26.4 + 6.5 vs 25.3 £ 5.5 afios; p = 0.56). De manera
similar, el IMC global fue de 29.5 *+ 4.4 kg/m2, con valores comparables entre los grupos
(29.3+4.3vs 30.3£4.4 kg/m?; p=0.26), lo que ubica a la cohorte en un rango cercano
a sobrepeso/obesidad grado |, acorde con el perfil epidemiolégico actual de la
poblacion obstétrica. Asimismo, 44% de las pacientes presentd al menos una
comorbilidad (43/98), con mayor proporcion en el grupo con resultado adverso, aunque

sin alcanzar significancia estadistica (50% vs 42%; p = 0.51).
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Estos hallazgos son parcialmente comparables con los descritos por Khalil y col. 2025,
2023, quienes también reportaron ausencia de diferencias significativas en edad
materna entre grupos con y sin desenlaces adversos en embarazos a término,
sugiriendo que la edad por si sola no constituye un modificador importante del ICP en
este contexto. Sin embargo, a diferencia de algunas cohortes europeas (Rial-Crestelo
My cols. 2024), donde el IMC promedio fue menor y la prevalencia de comorbilidades
maternas mas baja, nuestra poblacibn mostré un perfil antropométrico con mayor
proporcién de sobrepeso y presencia relevante de enfermedad hipertensiva, lo que
podria reflejar diferencias epidemioldgicas regionales.

La integracion de variables clinicas y hemodindmicas en el periodo cercano al término
ha sido descrita en estudios contemporaneos que buscan identificar compromiso
placentario subclinico en fetos con crecimiento adecuado para la edad gestacional. En
el estudio RATIO37 (Rial-Crestelo M y cols. 2024), por ejemplo, se evaluaron
pardmetros Doppler fetales en embarazos considerados de bajo riesgo a término,
encontrando que la combinacion de crecimiento fetal y alteraciones hemodinamicas
sutiles permitia identificar un subgrupo con mayor probabilidad de resultados adversos.
De manera similar, Khalil y col. 2015, 2023, analizaron el ICP en gestaciones a término
incluyendo variables clinicas maternas dentro del modelo de evaluacion de riesgo.

En relacion con las variables de crecimiento fetal, aunque el peso fetal estimado no
mostré diferencias estadisticamente significativas entre los grupos, el percentil de peso
estimado fue menor en el grupo con resultado perinatal adverso, con una diferencia
cercana a la significancia estadistica (p = 0.052). Este hallazgo resulta relevante, ya
gue tradicionalmente el riesgo perinatal se ha asociado con percentiles inferiores al 10;
sin embargo, nuestros resultados sugieren que el incremento en eventos adversos
podria comenzar en percentiles superiores, cercanos al percentil 20. Este patréon es
concordante con lo descrito en el estudio RATIO37 (Rial-Crestelo M y cols. 2024),
donde se observo que fetos clasificados como adecuados para la edad gestacional
pero con percentiles de crecimiento en el rango bajo de la normalidad presentaban
mayor probabilidad de desenlaces adversos cuando coexistian alteraciones

hemodinamicas sutiles.
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De manera similar, en el estudio sobre la importancia del indice cerebroplacentario en
fetos AGA, se plante6 que la vulnerabilidad perinatal no se restringe exclusivamente a
la restriccion franca del crecimiento, sino que puede manifestarse en fetos con
percentiles intermedios bajos, particularmente cuando existe evidencia Doppler de
redistribucién incipiente (Khalil y col. 2024).

De manera consistente, el peso al nacimiento si mostré6 una diferencia
estadisticamente significativa entre los grupos, lo que refuerza la posibilidad de que el
grupo con desenlace adverso presentara una trayectoria de crecimiento menos 6ptima,
aun cuando el peso estimado prenatal no alcanzo criterios clasicos de restriccion. Este
hallazgo también se alinea con metaanalisis recientes sobre Doppler fetal en el periodo
periparto, los cuales sugieren que la combinacion de crecimiento subdptimo dentro del
rango considerado normal y alteraciones hemodinamicas leves podria identificar un
subgrupo con mayor riesgo de compromiso intraparto. En conjunto, estos resultados
apoyan la hipétesis de que el riesgo perinatal en embarazos a término temprano podria
no limitarse exclusivamente a fetos por debajo del percentil 10, sino que podria
comenzar en rangos intermedios de crecimiento, particularmente cuando se acompana
de alteraciones hemodinamicas sutiles.

En relacién con los parametros hemodinamicos fetales, no se observaron diferencias
significativas en el indice de pulsatilidad de la arteria umbilical entre los grupos, lo cual
sugiere ausencia de incremento marcado en la resistencia placentaria al momento de
la evaluaciéon. Este comportamiento es congruente con lo descrito por Baschat y cols
2004, en estudios sobre Doppler en embarazo normal, donde la pulsatilidad umbilical
puede mantenerse dentro de rangos fisioldgicos incluso en presencia de alteraciones
placentarias leves. Sin embargo, la arteria cerebral media mostré un patrén distinto:
aungue el valor absoluto del indice de pulsatilidad no alcanz¢ significancia estadistica,
el percentil de la arteria cerebral media fue significativamente menor en el grupo con
resultado perinatal adverso (mediana 35 vs 68; p = 0.004), indicando una tendencia
hacia valores mas bajos dentro de la normalidad.

Este hallazgo es consistente con lo reportado por Khalil y cols. 2023, quienes
describieron que los cambios hemodinamicos en la arteria cerebral media pueden

preceder a las alteraciones umbilicales evidentes en embarazos a término con riesgo
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de compromiso neonatal. De manera similar, en el metaanalisis de Oros y
colaboradores sobre Doppler periparto, se sefiala que las primeras manifestaciones
de adaptacion hemodinamica suelen observarse a nivel cerebral antes de evidenciarse
un aumento franco en la resistencia placentaria. Aunque en nuestra cohorte no se
documenté un fendmeno clasico de “brain sparing”, la reduccion en el percentil de la
arteria cerebral media podria reflejar una redistribucion compensatoria incipiente ante
una reserva placentaria disminuida, compatible con escenarios de insuficiencia
placentaria leve o subclinica.

En este contexto, el hecho de que el indice cerebroplacentario no mostrara diferencias
significativas en el andlisis bivariado no descarta su relevancia clinica, ya que el
comportamiento individual de la arteria cerebral media sugiere una adaptacion
hemodinamica en el grupo con desenlace adverso. Ademas, al considerar que el ICP
es una relacién entre la pulsatilidad cerebral y umbilical, es posible que la ausencia de
elevacion significativa en la resistencia umbilical haya atenuado la magnitud de la
diferencia observada en el ICP absoluto.

Estos resultados respaldan la hipo6tesis de que, en embarazos a término temprano
clasificados como de bajo riesgo, pueden existir alteraciones hemodinamicas sutiles
gue preceden al compromiso clinico evidente, particularmente en fetos con percentiles
de crecimiento intermedios y mayor frecuencia de patologia materna asociada (Rial-
Crestelo M y cols. 2024).

En conjunto, aunque el percentil del ICP no mostré una diferencia significativa en el
analisis simple, la combinacién de percentiles de crecimiento cercanos al p20, mayor
frecuencia de enfermedad hipertensiva y percentiles reducidos de arteria cerebral
media sugiere que el riesgo perinatal en término temprano podria depender mas de un
contexto fisiopatolégico global que de un Unico parametro aislado.

Al analizar el indice cerebroplacentario como variable continua en el modelo de
regresion logistica ajustado por comorbilidades maternas y peso estimado para la edad
gestacional, se observé una asociacion significativa con la ocurrencia de resultados
perinatales adversos (OR 0.27; IC95% 0.07—-0.93; p = 0.044). Este hallazgo indica que,
por cada incremento unitario en el ICP, la probabilidad de presentar un desenlace

adverso disminuye de manera significativa, lo que sugiere un efecto protector de
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valores mas elevados del indice. Resultados similares fueron descritos por Khalil et
al.2024, quienes demostraron que el ICP, analizado como variable continua, se asocia
de manera independiente con desenlaces neonatales adversos en embarazos a
término, incluso tras ajustar por factores maternos y de crecimiento fetal.

Este resultado es particularmente relevante, ya que en el analisis bivariado el ICP no
mostro diferencias significativas entre grupos (1.91 +0.36 vs 1.73 £ 0.53; p = 0.17); sin
embargo, al controlar por variables potencialmente confusoras, la asociacion se hizo
evidente. De manera consistente, en el estudio sobre la importancia del ICP en fetos
AGA, Prior, T y cols. 2015, sefialaron que el poder discriminativo del ICP mejora
cuando se incorpora dentro de modelos ajustados que incluyen variables clinicas y
antropomeétricas. Asimismo, el metaanalisis de Rial-Crestelo D. y cols. 2019 enfatiza
que la utilidad predictiva del ICP es mayor cuando se interpreta en un contexto
multifactorial y no como parametro aislado. En conjunto, estos datos refuerzan la idea
de que el ICP podria estar capturando un componente fisiopatolégico independiente
relacionado con la reserva placentaria y la capacidad de adaptacion fetal ante el estrés
intraparto.

Desde el punto de vista clinico, este hallazgo sugiere que el ICP no debe interpretarse
Ganicamente como una variable dicotébmica (normal vs anormal), sino como un
marcador continuo de riesgo, donde valores progresivamente menores podrian reflejar
una disminucién gradual en la reserva hemodinamica fetal, incluso en ausencia de
criterios clasicos de redistribucion severa. Esta interpretacion es congruente con lo
descrito por Khalil et al., quienes enfatizan que el ICP presenta una relacion gradiente
con el riesgo perinatal y que su utilidad mejora cuando se analiza como variable
continua mas que mediante puntos de corte rigidos.

En el analisis exploratorio mediante curva ROC, el area bajo la curva fue de 0.597, lo
gue indica una capacidad discriminativa limitada del ICP como herramienta aislada.
Resultados similares fueron reportados en el estudio RATIO37, donde la capacidad
predictiva del ICP fue modesta cuando se utilizo de forma independiente, pero mejoro
al combinarse con parametros de crecimiento fetal y caracteristicas clinicas maternas.

De manera comparable, el metaanalisis de Oros et al. sefiala que, aunque el ICP
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muestra asociacion con resultados adversos, su rendimiento diagnostico aislado es
variable entre poblaciones.

No obstante, al evaluar diferentes puntos de corte en nuestra cohorte, un valor de
1.425 permiti6 identificar un subgrupo con mayor probabilidad de resultados adversos,
con sensibilidad de 40.9%, especificidad de 93.4% y valor predictivo negativo de
84.5%. Al incorporar este umbral en el modelo ajustado, un ICP < 1.425 se asocio con
mayor probabilidad de desenlace adverso (OR 12.5; 1IC95% 3.49-52.6; p < 0.001). A
diferencia de otros estudios donde se han utilizado puntos de corte basados en
percentiles (<p5 o <p10), nuestro valor deriva de un analisis exploratorio propio de la
poblacién estudiada, lo que sugiere que el umbral 6ptimo podria variar segun el
contexto epidemiolégico y resalta la necesidad de validacién externa antes de su
aplicacion clinica sistemética.

Este hallazgo debe interpretarse con cautela, ya que el punto de corte fue derivado de
la misma muestra y requiere validacion externa. Sin embargo, desde una perspectiva
fisiologica, resulta interesante considerar que en el término temprano la resistencia de
la arteria umbilical tiende a disminuir progresivamente, lo que esperaria generar
valores relativamente mas altos del ICP en fetos con adecuada reserva placentaria.
En este sentido, valores cercanos a 1.4 podrian representar un umbral intermedio de
adaptacién hemodinamica reducida.

Es importante enfatizar que un ICP de 1.425 no constituye indicacion de interrupcion
inmediata del embarazo ni de ceséarea electiva; sin embargo, podria considerarse un
punto de alerta para reforzar la vigilancia intraparto y la consejeria a la paciente,
particularmente cuando se asocia con percentiles de crecimiento intermedios o
presencia de enfermedad hipertensiva. Esta postura es consistente con lo sefialado
por Khalil et al., quienes subrayan que el ICP debe integrarse dentro del contexto
clinico global y no utilizarse como criterio aislado de intervencion. De manera similar,
el estudio RATIO37 propone que el Doppler en término permite identificar fetos con
mayor vulnerabilidad intraparto, aunque sin establecer umbrales absolutos de decision
obstétrica (Rial-Crestelo M y cols. 2024). Asimismo, el metaanalisis de Oros et al.

destaca que el rendimiento predictivo y los puntos de corte éptimos del ICP pueden
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variar segun la poblacién estudiada, lo que respalda la necesidad de validar
externamente el umbral propuesto antes de su implementacion sistematica.

Desde el punto de vista fisiologico, al final del embarazo la resistencia de la arteria
umbilical tiende a disminuir progresivamente como reflejo de la maduracién placentaria
y del incremento en el flujo sanguineo feto-placentario. Este comportamiento ha sido
descrito en estudios de Doppler en embarazo normal, como los reportados por
Baschat, quien sefiala que la pulsatilidad umbilical disminuye de manera progresiva
hacia el término en ausencia de patologia placentaria. En condiciones normales, la
arteria cerebral media mantiene una resistencia relativamente estable, sin evidenciar
vasodilatacién compensatoria, tal como lo describen Figueras y Gratacos 2019, en sus
modelos de adaptacion hemodinamica fetal, donde la redistribucién cerebral ocurre de
forma gradual y generalmente en fases mas avanzadas de compromiso placentario.
Dado que el indice cerebroplacentario es una relacion entre la pulsatilidad cerebral y
la umbilical, una disminucion fisiolégica de la resistencia umbilical en el término deberia
traducirse en valores relativamente mas altos del ICP en fetos con adecuada reserva
placentaria. En este contexto, valores cercanos a 1.4 podrian no representar una
alteracion franca, pero si un punto intermedio que refleje menor margen de adaptacion
hemodindmica en comparacién con fetos con ICP mas elevados. Esta interpretacion
es coherente con los principios fisioldgicos descritos en estudios de Doppler fetal en
embarazo normal y aporta plausibilidad biolégica al umbral exploratorio identificado,
respaldando la necesidad de evaluarlo en muestras mayores.

Desde el punto de vista fisiologico, al final del embarazo la resistencia de la arteria
umbilical tiende a disminuir progresivamente como reflejo de la maduracion placentaria
y del incremento en el flujo sanguineo feto-placentario. Este comportamiento ha sido
descrito en estudios de Doppler en embarazo normal, como los reportados por
Baschat, quien sefiala que la pulsatilidad umbilical disminuye de manera progresiva
hacia el término en ausencia de patologia placentaria. En condiciones normales, la
arteria cerebral media mantiene una resistencia relativamente estable, sin evidenciar
vasodilatacion compensatoria, tal como lo describen Figueras y Gratacés en sus
modelos de adaptacion hemodinamica fetal, donde la redistribucién cerebral ocurre de

forma gradual y generalmente en fases mas avanzadas de compromiso placentario.
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Dado que el indice cerebroplacentario es una relacion entre la pulsatilidad cerebral y
la umbilical, una disminucion fisiolégica de la resistencia umbilical en el término deberia
traducirse en valores relativamente mas altos del ICP en fetos con adecuada reserva
placentaria. En este contexto, valores cercanos a 1.4 podrian no representar una
alteracion franca, pero si un punto intermedio que refleje menor margen de adaptacion
hemodindmica en comparacién con fetos con ICP mas elevados. Esta interpretacion
es coherente con los principios fisioldégicos descritos en estudios de Doppler fetal en
embarazo normal y aporta plausibilidad biolégica al umbral exploratorio identificado,
respaldando la necesidad de evaluarlo en muestras mayores.

De manera similar, Khalil y colaboradores han descrito que valores reducidos del ICP
en embarazos a término se asocian con mayor riesgo de ingreso a UCIN, pH bajo al
nacimiento y cesarea por estado fetal no tranquilizador, aun en ausencia de restriccion
de crecimiento fetal clasica2. Nuestros resultados muestran un patrén concordante: el
grupo con desenlace adverso presenté percentiles de crecimiento mas bajos (cercanos
al percentil 20), menor peso al nacimiento (p significativo) y percentiles de arteria
cerebral media significativamente reducidos, lo que podria reflejar una adaptacion
hemodindmica compensatoria leve. Sin embargo, a diferencia de algunos estudios
donde el ICP mostré una discriminacion mas robusta, en nuestra cohorte el area bajo
la curva fue limitada (AUC 0.597), lo que sugiere que su utilidad como herramienta
aislada podria estar condicionada por el tamafio muestral o las caracteristicas
epidemioldgicas de nuestra poblacion.

Finalmente, estudios enfocados en fetos adecuados para la edad gestacional han
seflalado que valores bajos del ICP pueden asociarse con mayor probabilidad de
ingreso a unidad neonatal y compromiso intraparto, incluso en ausencia de restriccion
clasica del crecimiento®. Asimismo, investigaciones contemporaneas sugieren que el
riesgo podria no limitarse a fetos por debajo del percentil 10, sino extenderse a
percentiles intermedios bajos (<p20), particularmente cuando coexisten alteraciones
hemodinamicas sutiles. Nuestros hallazgos son coherentes con esta hipétesis, dado
que el grupo con desenlace adverso presento percentiles de crecimiento cercanos a
p20 y diferencias significativas en peso al nacimiento, lo que sugiere que el riesgo en

término temprano podria emerger en rangos considerados tradicionalmente normales.
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LIMITACIONES Y NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION:

Limitaciones:

El presente estudio debe interpretarse considerando ciertas limitaciones
metodologicas inherentes a su disefio. En primer lugar, el tamafio muestral
relativamente reducido pudo haber condicionado una potencia estadistica
limitada para detectar asociaciones en algunos analisis bivariados,
particularmente en variables que mostraron tendencias hacia la significancia
estadistica. Es plausible que un mayor nimero de casos hubiera permitido una
estimacion mas precisa de los efectos observados y una mejor delimitacién de
los umbrales de riesgo.

En segundo término, al tratarse de un estudio observacional analitico realizado
en un unico centro, la validez externa de los hallazgos puede verse restringida.
Las caracteristicas epidemioldgicas especificas de la poblacién estudiada,
incluyendo la prevalencia de sobrepeso, obesidad y enfermedad hipertensiva,
podrian influir tanto en el comportamiento hemodinamico fetal como en la
capacidad predictiva del indice cerebroplacentario, lo que limita la extrapolacion
directa de los resultados a otros contextos clinicos.

Adicionalmente, el punto de corte de 1.425 para el indice cerebroplacentario fue
identificado mediante un andlisis exploratorio dentro de la misma cohorte, lo que
implica el riesgo potencial de sobreajuste estadistico. Si bien dicho umbral
mostré una asociacion significativa en el modelo ajustado y una elevada
especificidad, su aplicabilidad clinica requiere validacién prospectiva en
poblaciones independientes antes de considerarse como referencia para la
toma de decisiones.

Finalmente, el area bajo la curva obtenida en el analisis ROC sugiere que el
indice cerebroplacentario, empleado como herramienta aislada, posee una
capacidad discriminativa limitada. Este hallazgo refuerza la necesidad de

interpretarlo dentro de un enfoque multifactorial que integre variables clinicas
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maternas y parametros de crecimiento fetal, en lugar de utilizarlo como

marcador unico de riesgo.

Nuevas perspectivas de ingestigacion:

- Los hallazgos del presente estudio abren diversas lineas potenciales de
investigacion. En primer lugar, resulta fundamental realizar estudios
prospectivos con mayor tamafio muestral que permitan validar el punto de corte
propuesto para el indice cerebroplacentario y confirmar su utilidad como
herramienta de estratificacion de riesgo en embarazos a término temprano
considerados de bajo riesgo. La validacion externa en poblaciones
independientes permitiria establecer con mayor precision su aplicabilidad
clinica.

- Asimismo, seria pertinente desarrollar estudios multicéntricos que incluyan
poblaciones con distintos perfiles epidemiologicos, a fin de evaluar la
variabilidad del umbral 6ptimo del indice cerebroplacentario segun el contexto
clinico y la prevalencia de comorbilidades maternas. Esto permitiria determinar
si los valores de referencia deben ajustarse de acuerdo con caracteristicas
regionales o demograficas.

- Otra linea relevante de investigacién consiste en integrar el indice
cerebroplacentario dentro de modelos predictivos multifactoriales que combinen
variables maternas, percentiles de crecimiento fetal y parametros
hemodindmicos. La construccién de escalas o algoritmos clinicos podria
mejorar la capacidad discriminativa observada cuando el indice se utiliza de
manera aislada.

- Finalmente, se requieren estudios longitudinales que evalten la evolucion
seriada del indice cerebroplacentario en el periodo cercano al término, con el
objetivo de determinar si los cambios dinamicos en la relacion
cerebroplacentaria ofrecen mayor valor predictivo que una medicion Unica. Este
enfoque permitiria comprender mejor el proceso de adaptacion hemodinamica

fetal y su relacion con la tolerancia al trabajo de parto.
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Conclusiones:

1. Los fetos con desenlace adverso presentaron percentiles menores de arteria
cerebral media, y el punto de corte exploratorio de 1.425 mostré alta
especificidad y valor predictivo negativo, por lo que podria ser util en la

estratificacion clinica, requiriendo validacion adicional.

2. La tasa de resultados perinatales adversos fue de 22.4%, evidenciando que
incluso en embarazos de bajo riesgo a término temprano existe una proporcion

relevante de desenlaces desfavorables.

3. El percentil del indice cerebroplacentario no mostro utilidad en el andlisis
bivariado; sin embargo, el menor percentil de crecimiento fetal, cercano al
percentil 20, y la diferencia significativa en el peso al nacimiento sugieren que

el riesgo podria iniciar en rangos intermedios.

4. La mayor frecuencia de enfermedad hipertensiva en el grupo con desenlace
adverso respalda su asociaciéon con insuficiencia placentaria subclinica y su

posible contribucion independiente al riesgo perinatal.
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