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RESUMEN

Se realiza el andlisis de 88 muestras de
liquido amniotico en busca de determinar
edad gestacional. Las pruebas de laborato-
rio: shake test, glucosa, y creatinina mues-
tran correlacion con edad gestacional en
65 %o, 71 °Jo y 71 /o de los casos respecti-
vamente. En relacion a células grasas e incre-
mento de densidad optica a 450 mu., la
correlacion fue inferior al 60 °jo de los
casos. El aspecto clinico de los “‘grumos”
ofrece pobre correlacion con edad gestacio-
nal, en tanto la impresion documentada por
el clinico al momento de la amniocentésis
acerté la edad gestacional en 79 °Jo de los
€asos.

La integracion de células grasas e incre-
mento de densidad optica a 450 mu., por el
método de regresion multiple, se correlacio-
né con edad gestacional en 61 ©/o de los ca-
$0s.

El empleo conjunto de los cinco méto-
dos de laboratorio, por medio de un siste-
ma de puntuacion, determiné correctamente
la edad gestacional en 79 ©Jo de los casos,
¥ la adicion del aspecto clinico a la tabla de
puntuacion elevé la prediccion a 82 ©/o de
los casos, con la menor desviacion estandar

(8%)o).

SUMMARY

The authors evaluated 88 amniotic
fluid samples as determinants of gestational
age.

The laboratory tests: Shake test,
glucose, and creatinine correctly diagnosed
the gestational age in 65 %o, 71 °Jo and
71 9/Jo of cases respectively.

The percentage of Fact Cells, and the
optical density at 450 mu., correlated less of
60 per cent of pregnancies.

The clinic aspect of the vermix caseoso
poor correlated with gestational age; and the
clinician correctly diagnoses gestational age
in 79 per cent of pregnancies.

The method of “Regresion Multiple”
(the percentage of the fat cells and optical
density at 450 mu. combined) correlated in
619 /o of cases.

The laboratory point score (glucose,
creatinine, shake test, fat cells and optic
density at 450 mu.) was accurate in deter-
minig gestational age in 79 per cent of preg-
nancies.

The laboratory-clinic point score co-
rrelated well in 82 per cent of pregnancies,
with lesser desviation standard (8 ©Jo).

*

Acta Médica Costarricense, 1984, Vol 27: 122 - 133

Asistente Ginecologia y Obstetricia. LM.1.C., C.C.S.S.

*%# Microbidlogo Clinico. LM.LC., C.C.8.5.

122



INTRODUCCION

En el manejo de la mujer embarazada, el médico se
enfrenta dia a dia, paciente a paciente, con la obligacion de
establecer la edad gestacional y el grado de madurez fetal.

Es frecuente la incertidumbre sobre el dltimo periodo
menstrual (26,55), ya por inseguridad de la paciente, ya por
el frecuente uso de anticonceptivos hormonales. También
acontece la falta de correlacion entre observaciones clinicas
efectuadas no solamente por diferentes clinicos, sino tam-
bién en diferentes centros de atencion prenatal, tal y como
opera en nuestro sistema de salud. Finalmente, la asocia-
ciébn de patologias obstétricas, o médicas, o ambas, obligan
en muchos casos a la interrupcion del embarazo, siendo im-
prescindible la certeza de la edad gestacional y la madurez
fetal.

Previo a los afios sesenta ya eran conocidas las carac-
teristicas del liquido amnidtico (L. A.), sin embargo es en
estos afios que nace el interés por la relacién: edad gesta-
cional y la composicion del L.A.. Asi, fue objeto de interés
la bilirrubina (41,42), creatinina (5,53), glucosa (68), célu-
las en el L.A. (11,12,13,27); sin embargo, aun con buenas
correlaciones para algunos autores, no siempre determinan
con certeza la edd gestacional, y menos aun el grado de ma-
durez pulmonar. En los afios setenta cristalizan los esfuer-
zos en relacion al estudio de fosfolipidos en L.A_, su rela-
ci6n con madurez pulmonar, y traduccién clinica en las
caracteristicas del neonato (14, 24).

La observacion de que estudios individuales del L. A.
presenta falsos positivos y negativos, estimul6 a integrar dos
o mas determinaciones, creando asi sistemas de puntuacion
(18, 50, 54), con objeto de mejorar las posibilidades diag-
nosticas del estudio del L.A.

Nos proponemos presentar a consideracion dos siste-
mas de puntuacion, basado el primero en datos de laborato-
rio, y el segundo adjuntando aspectos clinicos a los anterio-
res, asi como la comparacion de cada uno de ellos con los
métodos individuales en uso.

MATERIAL Y METODOS

Del 20 de abril al 15 de octubre de 1981, se tomaron
al azar muestras de liquido amnidtico recibidas en el labora-
torio, desconociendo el microbitlogo los datos clinicos, a
cada una de ellas le practico: shake test, diluyendo 1 cc. de
L.A. en ] cc. de alcohol al 95 ©/o, agitacion y lectura a los
15 minutos. Determinacion de glucosa con la técnica de
orto-toludina. Determinacion de creatinina por la reaccién
de Jaffé. Valoracion del porcentaje de células grasas por la
técnica de Brosens y Gordon con solucion acuosa de sulfato
de azul de Nilo al 1 ®/o. Incremento de densidad Optica
por lecturas a 375, 450 y 525 mu. en espectrofotémetro
Coleman 6-20 A.
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Del expediente clinico se tomaron los datos relativos a
recién nacido, en primera instancia ser de término adecuado
a la edad gestacional, (se descart6 muestras que no cum-
plian dicho requisito) a partir de su edad gestacional, calcu-
lando por resta su edad a la fecha en que fue tomado el
L.A.. También se documentd la impresion del clinico al
extraer el liquido (todas las muestras por amniocentésis
abdomino-transparietal), y el aspecto fisico de dicho liqui-
do.

Se dividio la edad gestacional en tres rangos: uno cla-
ramente de pretérmino (34 6 menos semanas), uno de tran-
sicion (35 a 36 semanas), y finalmente el rango de madurez
(37-42 semanas).

En cada método se determiné los valores mas frecuen-
tes para cada rango de edad gestacional, segiin la muestra en
estudio y los autores consultados; de la misma forma se
determiné la correlacion con edad gestacional y los porcen-
tajes de falsos positivos y negativos.

En los sistemas de puntuacion, tomando 5 determina-
ciones se les asigno 0, 1, 2, dependiendo si correspondia a
pretérmino, transicional, o maduro respectivamente; inter-
pretindose la suma de puntos asi: 7-10 maduro, 5-6 tran-
sicional, 0-4 de pretérmino.

El esquema A (grifico No. I) utiliza exclusivamente
determinaciones de laboratorio; en el sistema B (grifico
No. II) a los datos de laboratorio se adiciona los clinicos
(aspecto fisico e impresion del clinico) y se integra las
células grasas y el incremento de densidad dptica segin el
método de regresiones miltiples (6) (grificos No. Il y
V).

La evaluacién estadistica se realiza con la prueba de
hipotesis t de Student para muestras independientes.

RESULTADOS
A— METODOS INDIVIDUALES
1- Shake test (Cuadro No. 1)

Presenta 33 ©/o de falsos negativos y 2 O,r’o de falsos
positivos. No se determind su relacion con patologias aso-
ciadas al embarazo ni tratamientos efectuados.

2- Glucosa (Cuadro No. 2)

Le corresponden falsos negativos de 13 ©/o,y 16 ©/o
de falsos positivos. En dos pacientes diabéticas se correla-
cioné adecuadamente con edad gestacional, por lo que no
fueron excluidas; una DM-B de White se excluy6 por valor
excesivamente alta para la edad gestacional (62 mg/dl a las
35 semanas).



Grifico No. I Cuadro No. 1
SISTEMA DE PUNTUACION A. SHAKE TEST EN LIQUIDO AMNIOTICO
0 1 2 SHAKE <34s. 35-36 s. >37s.
TEST No. 11 No. 23 No. 53
Glucosa mayor de 30-39 menor
40 mg/dl mg/dl 29 mg/dl Negativo 16 13
Shake Test negativo dudoso o (+) | ++ o mis Positivo (+) 0 @ 8
Creatinina menor de 1.5-1.7 mayor Positivo
1.4 mg/dl mg/dl 1.8 mg/dl | ++ 0 mas 0 2 @
Células grasas 0°0o 1-10 ®/o mayor de s. = semanas de gestacion
11 %o
Incremento mayor de menor
D. Optica 0.040 0.039-0.020 0.019
450 mu.

TOTAL: 7-10: 37-42 s. 5-6: 35-36 5. 0-4: 34 6 menos sema-

nas.

Cuadro No. 2

GLUCOSA EN LIQUIDO AMNIOTICO

<34s. 35-36s. > 37 s.
GLUCOSA No. 10 No. 23 No. 50
> 40 mg/dl 7 1
Grifico No. Il ¢ @
30-39 mg/dl 2 4
SISTEMA DE PUNTUACION B. e
<29 dl 3 8
i 8, = semanas de gestacion
Impresion del
clinico 346 de mayor de
menos s. 35-36 s. 37 s.
Glucosa mayor de 30-39 menor 29
40 mg/dl mg/dl mg/dl Cuadro No. 3
Shake Test negativo | dudoso o (+)| ++ o mis CREATININA EN LIQUIDO AMNIOTICO
Creatinina menor de 1.5-1.7 mayor <34s, 35-36 . >37%.
1.4 mg/dl mg/dl 1.8 mg/dl | CREATININA No. 11 No. 23 No. 54
Regresiones < 1.4 mg/dl 3 2
multiples 346 de 35-36s. | mayor de
menos s. 37s. 1.5-1.7 mg/dl 4 ° 3
TOTAL: 7-10: 37-42 5. 5-6: 35-36 5. 0-4: 34 6 menos sema- > | 8 mg/dl 2 12
nas.

s. = semanas de gestacion
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3- Creatinina (Cuadro No. 3)

Presenta el menor indice de falsos negativos (9 °/0)
pero el mayor de falsos positivos (20 ®/0). Solamente una
paciente con hipertension arterial severa en el grupo, no fue
excluida.

4- Células grasas (Cuadro No. 4)

Con 12 °/o de falsos positivos, alcanz6 el mayor indi-
ce falsos negativos, 57 °/o.

5- Incremento de densidad 6ptica a 450 mu. (Cuadro
No. 5).

Nos muestra elevados indices de falsos positivos y ne-
gativos 18 ©/o y 31 ©/o respectivamente. Se excluyeron de
la muestra liquidos meconizados e isoinmunizacién por Rh.

6- Regresiones multiples (Cuadro No. 6)

La integracién de células grasas e incremento de den-
sidad optica por el método de regresiones multiples mejor6
parcialmente los resultados de cada método individual,
20 ©/o de falsos negativos y 19 %/o de falsos positivos.

7- Impresion del clinico (Cuadro No. 7)

En 75 muestras el clinico documento su impresion de
la edad gestacional al observar el liquido, con bajo indice de
falsos positivos (5 °/0), aunque los interpreté de menor
edad gestacional en 16 ®/o de los casos.

8- Aspecto fisico (Cuadro No. 8)

En general la descripcion del L. A. es muy heterogé-
nea, sin embargo, tomando en consideracion los grumos y
sus caracteristicas, establecemos que presenta 40 %o de
falsos, fundamentalmente negativos (32 ©/o).

B— SISTEMAS DE PUNTUACION

1- Puntuacion A. (Cuadro No. 9)

La integracion de los métodos de laboratorio en un
solo pardmetro, redujo los falsos positivos a 4 9/0, mante-
niendo 17 ©/o de falsos negativos.

2- Puntuacion B. (Cuadro No. 10)

La incorporacion de la impresion del clinico a los mé-

todos de laboratorio, mantiene 5 /o de falsos positivos y
13 ©/o de falsos negativos.
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Cuadro No. 4

CELULAS GRASAS EN LIQUIDO AMNIOTICO

CELULAS <34s. 35-36s. >37s.
GRASAS No. 11 No. 22 No. 53
0°%0 6 6
de 1-10 %/o 9 @ 37
mayor 11 /o 0 1
s. = semanas de gestacion
Cuadro No. §
INCREMENTO DENSIDAD OPTICA A 450 mu.
EN LIQUIDO AMNIOTICO
A.D.O. <34s. 35-36s. >37s.
a 450 mu. No. 8 No. 21 No. 51
mayor 0.040 @ 6 15
0.039-0.020 2 @ 4
menor 0.019 2 10

9

s. = semanas de gestacion

Cuadro No. 6

EDAD GESTACIONAL POR METODO DE

REGRESIONES MULTIPLES
EDAD <34s. 35-36s. >37s.
GESTACIONAL No. 10 No. 22 No. 47
<34s. @ 3 7
35-36s. 2 6
>37s. 2 11

s. = semanas de gestacion



Cuadro No. 7 Cuadro No. 10
EDAD GESTACIONAL DETERMINADA POR EL SISTEMA DE PUNTUACION B
CLINICO EN LA AMNIOCENTESIS EN LIQUIDO AMNIOTICO
IMPRESION < 34s. 35-36s. >37 s TOTAL < 34 s, 35-36 s. >37s.
DEL CLINICO No. 9 No. 18 No. 48 PUNTOS No. 9 No. 20 No. 48
<34s. @ 5 2 0-4 @ 4 1
35-36 s. 1 @ 5 5-6 2 5
>37s. 1 2 7-10 0 2

s. = semanas de gestacion

Cuadro No. 8

ASPECTO FISICO: PRESENCIA DE “GRUMOS” EN

LIQUIDO AMNIOTICO
ASPECTO <34s. 35-36s. =378
FISICO No. 10 No. 21 No. 51
sin grumos @ 10 3
grumos finos 4 @ 13
grumos gruesos 2 1 @

s. = semanas de gestacion

Cuadro No. 9

SISTEMA DE PUNTUACION A
EN LIQUIDO AMNIOTICO

TOTAL <34s. 3536s. >37s.
PUNTOS No. 10 No. 20 No. 47
0-4 @ 6 3
56 1 @ 4
7-10 0 2

s. = semanas de gestacion
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s. = semanas de gestacion

C— CORRELACION FINAL

Expresados en porcentajes (Grificos V y VI), los mé-
todos de mayor prediccion son:

1 : Sistema de puntuacion B (clinico y laboratorio)
2 : Sistema de puntuacion A (laboratorio)
3 : Impresion del clinico (clinico)

Entre ellos no hay diferencias estadisticamente signi-
ficativas, presentando segun sea el grupo de edad gestacio-
nal, desviaciones estandard + 8 ©/o, + 13.3 ®/o + 10.4 %o
respectivamente.

Individualmente siguen en orden decreciente, la
CREATININA, que presenta alto porcentaje de casos como
mayor edad gestacional que la real; en tanto la GLUCOSA
ofrece errores tanto en mas como en menos; y el SHAKE
TEST, uno de los mayores porcentajes de falsa inmadurez.
Entre ellos y los sistemas de puntuacién y clinicos, no hay
diferencia estadisticamente significativa, y presentan des-
viaciones estandard mayores de + 20 °/o para cada uno de
los grupos de edad gestacional.

Las siguientes pruebas: regresion multiple, aspecto
fisico de los grumos, incremento de densidad 6ptica y célu-
las grasas, en forma individual tienen pobre correlacién con
edad gestacional. La diferencia es estadisticamente signifi-
cativa con los sistemas de puntuacién, para regresiones ml-
tiples a nivel t 0.1, y los siguientes a nivel t 0.05.
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Grifico No. V

CORRELACION ESTUDIOS EN LIQUIDO AMNIOTICO

Y EDAD GESTACIONAL
(82)
80 (79)
70 (71)
®(65)
601 (61) (60)
501
40- (51)
30- e (31)
20+ < > & > ——> el
No diferencia No diferencia £t 0.01
10- estadistica estadistica &
t=0.05
B A CL CR GL ST RM FG DO CG

B:  Sistema puntos B RM: Regresion miltiple
A: Sistema puntos A  FG: Fisico-grumos

CL: Impresion clinico DO: Incremento densidad
CR: Creatinina optica 450 mu.

GL: Glucosa CG: Células grasas

ST: Shake test
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Grifico No. VI

CORRELACION ESTUDIOS EN LIQUIDO AMNIOTICO
SEGUN GRUPOS DE EDAD GESTACIONAL

oll'rO
D
E lUDW
P 90+
R
E 804
D
1
C 70
C
1 601 —
0
N 50-
C —
0 40
R
R 304
E
C 20
T CG
A 10 1L gL
T .S T ¥ T T T r I T Ead N
<34 3536 >37 <34 35-36 > 37 <34 3536 >37
GRUPOS DE EDAD GESTACIONAL (en semanas)
* Las siglas utilizadas igual que grifico No. V
COMENTARIO

A pesar de entusiasmo de algunos autores sobre un
método en particular para determinar edad gestacional, la
realidad es que la literatura al respecto muestra enormes va-
riaciones en la capacidad de prediccion de cada uno de
ellos.

De los primeros y mas explorados, las células grasas,
células con lipidos o células naranja a la tincion con azul de
Nilo, si bien se acepta no existen diferencias entre gesta-
cién normal y patologica (4, 30,47, 61), ni es afectado por
la contaminacién con sangre © meconio 0 ambos (6), y para
algunos autores es de elevada certeza (7, 10, 19, 22, 32, 40,
52, 64, 74, 76), otros no encuentran adecuada prediccion
(8,15, 18,29, 49), atribuyéndose en parte al tipo de solucion
colorante empleado (46). De mayor trascendencia quizd,
es ser (til inicamente con resultados positivos, ya que por-
centajes bajos y aun de cero (1.6), no descartan un embara-
7o de término, tal como en el polihidramnios (60). Llama
la atencion de nuestros resultados, que individualmente es
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Gtil en la época de transicion (35-36 semanas), en la cual es
el segundo en capacidad de prediccion.

La creatinina, demostrado su incremento al avanzar
la edad gestacional (7, 17, 40, 52) y correlacion con edad
gestacional. . . (19, 21, 63, 75, 76), no debe utilizarse en
pacientes diabéticas, hipertensas, uso de diuréticos, nefropa-
tias, miopatias. Sus resultados se alteran en presencia de
meconio, sangre o ambos (6, 47, 56), lo mismo que se re-
portan valores bajos en retraso de crecimiento intrautero
y malformaciones congénitas severas (34, 44). Podriamos
argumentar segin nuestros resultados, que detectan adecua-
damente la madurez, pero se corre el riesgo de considerar
maduros aquellos que ain no lo son. Algunos autores acep-
tan de mayor utilidad la relacion creatinina en sangre mater-
na / creatinina en liquido amniotico (29), en vista de facto-
res que alteran los resultados del método (18, 49).

La glucosa en L. A. ha ocupado la atencion desde los
afios treinta, principalmente su relacién en la gestacion de
diabéticas (68), disminuye su concentracion con el progre-



so de la edad gestacional (65). Su utilidad corre paralela
a la creatinina segin nuestros resultados, ambos de mdxima
utilidad en el embarazo maduro. No debe emplearse como
criterio en el embarazo de diabética con perfiles glicémico-
metabdlicos superiores a lo normal (2).

El incremento de densidad Optica a 450 mu., orien-
tado en el manejo de la madre Rh negativa sensibilizada,
disminuye al aumentar la edad gestacional (9, 23). Para
algunos autores es util (22, 49, 66), una vez excluidos los
casos de contaminaci6én con meconio, sangre, o isoinmu-
nizacion Rh (6). Nuestros resultados demuestran resultados
muy pobres en cuanto a su capacidad de predicci6n, al igual
que otros autores (7, 19, 29, 74, 75).

Podemos argumentar, sin temor a equivocarnos, que
en la maduracion fetal, el objetivo primordial del clinico
es determinar la madurez pulmonar. Con respecto a los mé-
todos comentados, la creatinina valora madurez de funcién
renal, la glucosa capacidad de degluci6n fetal y la eficiencia
de sistemas enzimdticos que producen deposito de glucoge-
no en el feto; el incremento de densidad optica la madura-
cion de sistemas enzimdticos hepdticos; ninguno de ellos
traduce directamente el pulmoén (22,51). Finalmente, las
células con lipidos, su aumento es paralelo a la maduracion
de los anexos cutdneos, para algunos autores orienta
indirectamente a maduracion pulmonar, aceptando que el
lipido en la célula es fosfolipido adherido a su superficie
(31, 33,72,74).

Los multiples informes de fosfolipidos en L. A.,
como la relacion L/E (22, 28, 61, 67, 45), el método de
Clement (35, 48, 57, 70, 73), y modificaciones (20, 71),
predicen con certeza la ausencia de dificultad respiratoria,
perdiendo utilidad cuando los resultados son negativos.
Igualmente presentan variaciones en el embarazo complica-
do, o a través de medicamentos (3, 25, 36, 39, 43, 51, 62,
69). Por otro lado, el concepto moderno de perfil pulmo-
nar (37, 38), con minimos errores de prediccion, requiere
de tecnologia especial, fuera del alcance de la mayoria de
nuestros laboratorios clinicos.

La integracién de varios métodos en un sistema de
puntuacion reduce el error de cada procedimiento indivi-
dual, aumentando el porcentaje de certeza, sin embargo, ya
sea con pruebas solamente de laboratorio (18), de laborato-
rio y clinicas (54), o de laboratorio, clinicas y radiologicas
(50), no se llega a obtener 100 ©/o de confiabilidad.

Asi, nos debemos replantear la pregunta ;COMO
DETERMINAR LA EDAD GESTACIONAL ADECUADA-
MENTE Y POR ENDE LA MADUREZ FETAL?

Necesariamente debemos volver al principio de las
cosas, esto es la CLINICA. Ambos, interrogatorio adecuado
y exploracién fisica minuciosa, pueden por si mismos ofre-

cer un alto grado de certeza, cada vez que las circunstancias
exigan definirse sobre la edad gestacional.

Cuando a través del juicio clinico, sospechamos existi-
rd incertidumbre sobre madurez fetal en el tercer trimestre
del embarazo o bien el crecimiento fetal pierde los linea-
mientos de la normalidad, contamos en nuestro pais con la
tecnologia adecuada, esto es el ultrasonido en imdgenes o
ecografia obstétrica. El método, ademds de no invasivo y
hasta el momento inocuo, adecuadamente interpretado en
el segundo trimestre del embarazo (20, 28), y a través de
observaciones seriadas, permite determinar no solamente la
edad gestacional con variable de + 11 dias (58, 59), sino
ademas el crecimiento fetal normal, el macrosomico, o el
retardo de crecimiento intrauterino, por medio de la deter-
minacion de edad sonogrifica ajustada al crecimiento (16).
Cabe destacar que su utilidad para determinar edad gesta-
cional, se pierde en el tercer trimestre del embarazo, varia-
ci6én de £ 15 dias (58), aunque se conserva la capacidad de
valorar bienestar fetal.

Finalmente, debemos aceptar la asistencia de pacien-
tes con edad gestacional desconocida, e incertidumbre de
madurez vrs. inmadurez. Si, la clinica (interrogatorio y ex-
ploracion feriada) falta o esinadecuada, y a la vez no dispo-
nemos de estudios ultrasonicos, se torna indispensable con-
tar con la valoracién del liquido amnibtico, sobre todo al
decidir la interrupcién vrs. prolongacion de la gestacion.

En casos de edad gestacional desconocida, sin patolo-
gia asociada, solamente serd necesario un control adecuado
con pruebas de bienestar fetal. Para pacientes en labor de
parto, sin otra patologia, la sola observacion del L. A, si
bien puede ser subjetiva, en manos experimentadas ofrece
elevados indices de certeza, como lo demuestran nuestros
datos, sera optativo complementar son Shake test, glucosa y
creatinina. Serd diferente el manejo de embarazos con
patologia asociada tipo diabetes mellitus, hipertension arte-
rial, nefropatias, polihidramnios, oligohidramnios, isoinmu-
nizacion Rh, entre otras; o bien liquidos amnioticos conta-
minados con sangre, meconio, o ambos. En estos serd ne-
cesario disponer del mdximo de pruebas en L. A., e inter-
pretarlas a través de un sistema de puntuacion, ya sea exclu-
sivamente de laboratorio (SISTEMA A), o bien combinado
clinico-laboratorio (SISTEMA B).

CONCLUSIONES

1-  La determinacion de la madurez fetal se inicia con el
comienzo de la gestacion y a través de todo su curso,
mediante el interrogatorio oportuno y la exploracion
fisica minuciosa.

2-  Pacientes con alto riesgo de modificar el crecimiento
fetal, ya sea en mds o en menos; o cuando es indis-
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10.

11.

12.

E3

pensable la certeza absoluta de madurez (ej. cesdrea
anterior), es conveniente la observacién seriada por
medio de ecografia obstétrica, en el segundo trimestre
de la gestacion,

Cuando no contamos con los requisitos previamente
anotados, hay dudas de madurez vrs inmadurez, y la
patologia asociada al embarazo plantea la necesidad de
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