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RESUMEN

Introduccion: Las cromosomopatias son el resultado de una alteracién en la cantidad y orden del material
genético. Para su deteccidén temprana se debe realizar el screening prenatal, utilizando un test combinado de
andlisis bioquimico y ecografico morfo genético que valora la translucencia nucal. Objetivo: El objetivo de este
trabajo es determinar la utilidad e indicaciones del screening combinado prenatal para el diagndstico de
alteraciones cromosdmicas en pacientes con factores de riesgo y comorbilidades asociadas, sintetizando la
evidencia cientifica como la sensibilidad y especificidad en las técnicas diagndsticas disponibles. Método: Se
realiza una revisién bibliogrifica de la literatura tomado informacién en las bases de datos de: Elsevier,
Medigraphic, Science Direct, Cochrane, PubMed y otros, utilizando para la busqueda palabras claves como:
cromosomopatias, prenatal, cariotipo, cribado, doble test, triple test Resultados: Se tomad la informacion de 30
articulos con niveles de evidencia y recomendacion elevada, Se discriminé a favor del objetivo estudios
sistematicos y meta analisis publicados entre 2011 al 2018. Discusion: La cromosomopatia con mayor incidencia
es el sindrome de Down. Existen diversos marcadores bioquimicos para la deteccién de cromosomopatias como
la alfa feto proteina, las indicaciones del screening prenatal son practicamente para todas las mujeres gestantes.
Conclusiones: el screening prenatal realizado mediante pruebas combinadas bioquimicas y ecograficas, son
técnicas que nos ayudan al diagndstico de las cromosomopatias durante el | trimestre del embarazo y que
pueden presentarse con alteraciones a nivel morfoldgico, estructural, funcional o molecular; deben ser objeto de
investigacidon temprana y proveerse de una asesoria genética indispensable.

Palabras clave: cromosomopatias, prenatal, cariotipo, cribado, doble test, triple test
ABSTRACT

Introduction: Chromosomopathies are the result of an alteration in the quantity and order of the genetic
material. For its early detection, prenatal screening should be performed, using a combined biochemical and
morphogenetic ultrasound analysis test that evaluates nuchal translucency. Objective The objective of this study
is to determine the usefulness and indications of combined prenatal screening for the diagnosis of chromosomal
alterations in patients with associated risk factors and comorbidities, synthesizing scientific evidence such as
sensitivity and specificity in available diagnostic techniques. Method: A bibliographic review of the literature was
performed, taking information from the following databases: Elsevier, Medigraphic, Science Direct, Cochrane,
PubMed and others, using keywords such as: chromosomopathies, prenatal, karyotype, screening, double test,
triple test Results: Information was taken from 30 articles with high levels of evidence and recommendation.
Systematic studies and meta-analysis published between 2011 and 2018 were discriminated in favor of the
objective. Discussion: Chromosomopathy with the highest incidence is Down syndrome . There are several
biochemical markers for the detection of chromosomopathies such as alpha fetoprotein, the indications of
prenatal screening are practically for all pregnant women. Conclusion: prenatal screening performed by
combined biochemical and ultrasound tests are techniques that help us to diagnose chromosomopathies during
the first trimester of pregnancy and that can present with morphological, structural, functional or molecular
alterations; they must be the object of early research and provided with indispensable genetic counseling

Key words: chromosomopathies, prenatal, karyotype, screening, double test, triple test.
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1. Introduccion

Los cromosomas estdn compuestos por una
molécula de ADN (acido desoxirribonucleico), la
cual mantiene su estructura e integridad con-
juntamente con otras moléculas. El ADN esta en
el ndcleo de la célula y su funcién consiste en
transmitir informacién genética a la descenden-
cia.(1)

Alrededor de los afios 70 se incluyd la aplicacion
de amniocentesis como estudio diagndstico de
aneuploidias en el segundo trimestre, parti-
cularmente para el Sindrome de Down, en ges-
tantes con riesgo en relacién a su edad.
Paralelamente el estudio de alfa-fetoproteina
(AFP) en sangre materna sugirié el comienzo en
el uso de marcadores bioquimicos para el scree-
ning de aneuploidias fetal en el segundo trimes-
tre de gestacién. Posteriormente se han
descubierto otros marcadores bioquimicos que
son usados en el doble test y triple test aplica-
dos segun el trimestre de gestacidon correspon-
diente.(2)

Las cromosomopatias son alteraciones resulta-
do de una cantidad menor o mayor de material
hereditario y son las causantes de distintas ano-
malias congénitas entre 0.7 y 1.5% de los recién
nacidos vivos.(1) Entre las cromosomopatias
mas comunes encontramos a las numéricas en
un 90% (trisomia 21,13,18) o monosomias, se-
guidas por las alteraciones estructurales en un
10% (deleciones, traslocaciones, etc).(3)

El sindrome de Down o trisomia 21, ha sido el
principal objetivo en cuanto al diagndstico ante-
natal de anomalias cromosémicas, debido a que
es la aneuploidia que se presenta con mas fre-
cuencia en nacidos.(2)

Definimos como screening a la aplicacién sisté-
mica de distintos métodos que posibiliten la se-
leccion de, entre todos los individuos
aparentemente sanos, a aquellos con mas ries-
go de padecer alguna anormalidad de cualquier
tipo, en este caso, de presentar alguna anomalia
congénita.(2)

Podemos encontrar distintos estudios para el ta-
mizaje de cromosomopatias, el uso de cada una
de ellas va a depender de los factores de riesgo
que cada pareja posee, y de las semanas especi-
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ficas de gestacion (4). Los contribuyentes princi-
pales para aumentar el pesquisaje de
aneuploidias fueron niveles hormonales en la
sangre materna, siendo, en distintas combina-
ciones la metodologia mds usada en paises del
primer mundo dado ya que las mismos son cu-
biertas por sus respectivos sistemas de salud.(5)

El cribado correspondiente en el primer trimes-
tre consiste en el estudio combinado que estd
compuesto del denominado “doble test” el cual
se basa en la cuantificacion de 2 marcadores
bioquimicos como la fraccién libre de la subuni-
dad B de la gonadotrofina coridnica humana (fR-
hCG) y la proteina plasmatica A asociada a em-
barazo (PAPP-A), las cuales han llevado los
indices de deteccién de cromosomopatias
numeéricas en especial de trisomia 21 a cifras su-
periores a 90% (4), ademas, el analisis ecografi-
co que se realizard entre las semanas 11.2 y 13.6
de gestacidon, en la aplicacién de este estudio
podremos identificar la longitud céfalo — nalga
(LCN) del feto y valorar marcadores para la de-
terminacién del riesgo de cromosomopatias co-
mo la traslucencia nucal.(6)

En situaciones de gestaciones sobre las 14 se-
manas, se puede emplear otro tipo de test con
una tasa de deteccién del 75%, pero inferior a la
del primer trimestre. Este es el denominado
“triple test” y se basa en el conteo de la concen-
tracidon de 3 marcadores bioquimicos como son
la Alfa feto proteina, fraccién libre de la subuni-
dad B de la gonadotrofina coriénica humanay el
estriol libre, (AFP, fB-hCG, uE3), se nombra tam-
bién el uso del cuddruple test, el cual incluye
una hormona adicional que es la inhibina A y ex-
presara su resultado como un riesgo conside-
rando también las caracteristicas maternas
como peso, etnia, etc.(7)

Para la aplicacion de las diferentes pruebas
combinadas de screening prenatal existentes, se
debe tomar en cuenta la vulnerabilidad de las
gestantes a las cuales se las va aplicar, o, en
otras palabras, los factores de riesgo que predis-
ponen a una madre a tener un producto con
algun tipo de cromosomopatia, las cuales serian
nuestro grupo de estudio y consideracion.

En el calculo de riesgo de aneuploidias realizado
por el grupo de trabajo, existen datos anamnési-
cos que aumentan la posibilidad de padecer
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problemas especificos y son factores como la
edad materna, la cual, mientras mayor es, existe
un mayor riesgo de un producto con trisomias,
pese a ello, el caso de las monosomias no juega
un rol significativo dentro de este factor de ries-

go.(8)

La edad gestacional al momento del cribado
también es importante debido a que mientras
mas precoz es el embarazo y la consiguiente
realizacion del tamizaje, las anomalias cromoso-
micas seran mas frecuentes.(8)

Los antecedentes de embarazos previos que han
sido afectados por una trisomia son datos im-
portantes a tomar en cuenta a la hora de reali-
zar las pruebas bioquimicas ya que son un grupo
relevante de mujeres gestantes indicadas para la
aplicacidn de las mismas; a pesar de que la ma-
yor parte de las aneuploidias se deben a un fallo
en la formacion del nuevo ser y, por consiguien-
te, no es frecuente la tendencia a recurrir, en
una reducida proporcion de casos la anomalia
es el producto de progenitores con alteraciones
genéticas transmisibles y en estos casos, la posi-
bilidad de recurrencia es mayor. Por lo tanto,
debido a que no es posible identificar a este
subgrupo dentro de la poblaciéon general, es-
tadisticamente, el antecedente de una trisomia
en un embarazo previo se convierte en factor de
riesgo para esa misma trisomia en la siguiente
gestacion.(9)

El grupo étnico de la mujer gestante es otro de
los puntos a tomar en cuenta al momento del
screening, diferentes estudios muestran que
existen variaciones en cuanto a la sensibilidad
de los métodos de cribado segun el grupo étni-
co de la paciente.(9)

Existen ademas otros factores de riesgo asocia-
dos a aneuploidias en menor frecuencia como
son las técnicas de fertilizacién in vitro, la edad
paterna, la obesidad, el consumo de una dieta
de baja calidad, teratégenos y gestaciones mul-
tiples.(10)

En esta revision, se describe de forma general |a
clasificacion de las herramientas que existen ac-
tualmente y que conforman las técnicas combi-
nadas de cribado prenatal, que tienen la funcién
de evaluar el riesgo presente durante el emba-
razo de anomalias cromosdmicas; teniendo en
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cuenta la importancia que conlleva obtener un
diagndstico temprano de cromosomopatias, ya
que favorece la adopcién de medidas apropia-
das y precoces, durante el embarazo y durante
el parto, intentando asi mejorar el prondstico
del neonato y permitiendo a los padres prepa-
rarse y acondicionarse ante el nacimiento de un
niflo que requerira una cuidado y una atencién
especial.

Mediante esta revision bibliografica nos plan-
teamos el objetivo de determinar la utilidad e
indicaciones del screening combinado prenatal
para el diagndstico de alteraciones cromosémi-
cas en pacientes con factores de riesgo y comor-
bilidades asociadas, sintetizando la evidencia
cientifica como la sensibilidad y especificidad en
las técnicas diagndsticas disponibles.

2.Metodologia

Para el desarrollo de este trabajo de revision bi-
bliografica, se efectué una compilacion sistema-
tica de informacidn procedente de fuentes de
diferentes bases de datos como PUB MED, SCIE-
LO, SCIENCE DIRECT, COCHRANE, ELSEVIER vy
MEDIGRAPICH. Los documentos tomados en
cuenta para la realizacion de este trabajo son de
los ultimos 7 afios en inglés y espafiol y su bus-
gueda se fundamentd en el uso de marcadores
como cromosomopatias, cribado prenatal,
screening bioquimico, doble y triple test en em-
barazadas. Se analizaron alrededor de 30
articulos cientificos entre revisiones sistemati-
cas y Meta - andlisis que se obtuvieron en la
busqueda, los cuales incluyen estudios sobre
cromosomopatias, tipos de test prenatales, la
afinidad para determinadas alteraciones
cromosémicas, avances en el diagndstico
prenatal, guia de manejo, entre otros aspectos
referentes al tema. Los articulos excluidos fue-
ron aquellos que contenian informacién sobre
pruebas invasivas de diagndstico como corioam-
niocentesis, entre otras.

3.Resultados

Los resultados de la busqueda nos aportaron al-
rededor de 60 articulos de gran interés para la
elaboracién de nuestro trabajo, de los cuales 30
fueron seleccionados para desarrollar esta revi-
sidn ya que contenian datos sobre sensibilidad,
especificidad e indice de falsos positivos de las
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respectivas pruebas que se tratan a continua-
cion. Los articulos excluidos para esta revision
fueron aquellos que presentaban datos incon-
sistentes o fuentes dudosas de informacion, por
lo cual no se tomaron en cuenta para evitar y
disminuir el sesgo en esta investigacion.

4.Discusion

Con la aplicacion del screening prenatal que
permiten identificar un aumento en la probabili-
dad de presentar anormalidades genéticas, se
pudo observar que, tanto a nivel mundial, como
a nivel local, el Sindrome de Down es la cromo-
somopatia mas prevalente. Debido a esto, ac-
tualmente el uso de marcadores bioquimicos en
sangre materna, como la alfa-fetoproteina, la
fraccion libre de la subunidad beta de la gona-
dotrofina coriénica humana (fB-hCG), la protei-
na plasmatica asociada al embarazo (PAAP-A) y
el estriol no conjugado, tienen un elevado indice
diagndstico y un bajo porcentaje de falsos posi-
tivos. Ademas del Cribado prenatal no invasivo,
qgue analiza el ADN fetal extracelular de la pla-
centa y el Cribado combinado bioquimico
ecografico (CC) que ademas de la analitica ma-
terna, estudia la translucencia nucal.

Los marcadores bioquimicos pueden llegar a te-
ner un indice diagndstico del 77%, con una tasa
de falsos positivos del 5,2%, entre ellos encon-
tramos:

eFraccién libre de la subunidad B de la gonado-
trofina coridnica humana, con un indice
diagnéstico: 75-90%

eCribado prenatal no invasivo mediante anilisis
de ADN fetal en sangre materna, con un indice
diagndstico:

eTrisomia 21: 99%

eTrisomia 18: 96,8%

eTrisomia 13: 92,1%

eMonosomia X: 88,6%

eOtras aneuploidias sexuales: 93,8%

Mientras que las tasas de falsos positivos oscilan
entre:

*En |la Trisomia 21: 0,08%
*En |la Trisomia 18: 0,20%
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*Enla Trisomia 13: 0,15%
*Y en otras aneuploidias sexuales: 0,2

El Cribado combinado bioquimico ecografico
(CC), tiene un indice diagndstico entre el 90% -
93% (Si se combina con otros marcadores bio-
guimicos) y una tasa de falsos positivos del 5%.

En lo que respecta a la combinacidon de marca-
dores bioquimicos y ecogréficos, se pudo obser-
var que la sensibilidad varia segun el trimestre
en el que se realicen las pruebas, pero se deter-
mind que la mayor sensibilidad se encuentra en
las pruebas realizadas en el primer trimestre
frente a las del segundo trimestre. En el primer
trimestre se presenta una sensibilidad del 86-
90% con una tasa de falsos positivos del 5%, en
las pruebas del segundo trimestre se encontrd
una sensibilidad del 78% con una tasa de falsos
positivos del 14%. Y en el caso del test integra-
do, la sensibilidad es del 85-94% con una tasa de
falsos positivos del 0,9-5%.

Los puntos que recibieron una valoracion nega-
tiva en nuestra revisidon bibliogréfica son las ci-
fras sobre la falta de accesibilidad a dichas
pruebas y el desconocimiento por parte de las
madres sobre factores de riesgo que deben ser
tomados en cuenta, también sobre los controles
prenatales tempranos ya que este es un eje fun-
damental que se complementa a la efectividad
de todas las pruebas estudiadas. Las
compilaciones de todos estos factores negativos
dan como resultado cifras altas de incidencia de
cromosomopatias.

4.1 Epidemiologia

Segun fuentes del Estudio Colaborativo Latinoa-
mericano de Malformaciones Congénitas
(ECLAMC), en el Ecuador hasta el afio 2005, se
ha recopilado una reiteracion o incidencia de
cromosomopatias, que pertenecen a la base de
datos del area de neonatologia del Hospital Ba-
ca Ortiz y de la Maternidad Isidro Ayora, mismas
que son las instituciones mas importantes en el
pais que se orientan a la salud de los pacientes
pediatricos(11).

La alteracion cromosdémica de mas alta preva-
lencia en el Ecuador es el Sindrome de Down
con un 13.5 % de pacientes que lo presentan. La
prevalencia de anomalias cromosdmicas sigue
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en aumento reportada en investigaciones reali-
zadas no solo de forma local si no también in-
ternacionalmente.(12)

4.2 Descripcion de marcadores bioquimicos en
sangre materna

Gracias a la correspondencia de los resultados
alcanzados en cuestién de estos marcadores
bioguimicos con la edad de la madre, se puede
esperar un porcentaje de contingencia para el
diagndstico de anomalias cromosdmicas hasta
en un 61 %, pese a ello, se pueden presentar fal-
sos positivos con un porcentaje de 5 %.(13)
Los resultados de estas pruebas, a disimilitud de
las primeras, brindan un indice de diagndstico
del 77% y un 5.2% de falsos positivos.(12)

Los marcadores bioquimicos mas utilizados en
el diagndstico de estas anomalias cromosdmicas
son descritos a continuacion:

4.2.1 Alfa fetoproteina

Es una glicoproteina de origen fetal, que se pue-
de hallar al comienzo de la gestacion, es produ-
cido en la vesicula vitelina y ulteriormente en el
higado del feto; es el primer marcador bioqui-
mico usado en el cribado prenatal de malforma-
ciones congénitas. Los niveles elevados de este
marcador bioquimico demuestran que existe al-
guna malformacioén, colaborando asi con el
diagndstico del riesgo de padecer defectos
abiertos del tubo neural y de la pared abdomi-
nal(4).

4.2.2 Fraccion libre de la subunidad 8 de la go-
nadotrofina coridnica humana (ff3-hCG)

Es una hormona glicoproteica secretada por las
células del trofoblasto y la placenta. Es examina-
do como un marcador en la delimitacidon del
riesgo de neonatos con enfermedad euploidal,
pues su elevacidon es evidente. Este marcador
asociado con la proteina A plasmadtica en el pri-
mer trimestre de embarazo conjuntamente con
la translucencia nucal (TN), puede alcanzar indi-
ces de diagndstico efectivo de entre el 75 % y el
90 % (14).

4.2.3 Proteina Plasmatica asociada al embarazo
(PAPP-A)

Esta es una glicoproteina secretada por el tejido
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trofoblastico de la placenta como un complejo
de dos subunidades PAPP-A asociadas por puen-
tes disulfuro a dos moléculas de la proforma de
la proteina basica mayor del eosindfilo
(proMBP).(15)

4.2.4 Estriol no conjugado (uE3)

Es un estrogeno sintetizado por la placenta a
partir del 16-hidroxisulfato de dehidroepian-
drosterona sulfato (16-OH-DHEAS) de origen fe-
tal. Alrededor del 90% del E3 pasa a la
circulacién materna, donde se puede localizar a
partir de la semana 9 de embarazo en una con-
centracion proxima a 0.05 ng/mlL, y se incre-
menta progresivamente con el paso del tiempo.
Una disminucion de la concentracién de la E3
muestra la insuficiencia de sulfatasa placentaria,
trastorno hipertensivo del embarazo, restriccién
en el crecimiento intrauterino, anencefalia o
muerte fetal.(15)

4.3 Cribado prenatal no invasivo de aneuploidias
mediante andlisis de ADN fetal en sangre mater-
na

Es un analisis que se realiza con el ADN fetal ex-
tracelular procedente de la placenta, el cual per-
mite identificar el nimero de copias de los
cromosomas determinados (21,18,13, X e Y)
para obtener un diagnostico presuntivo de las
principales trisomias, previo a una confirmacién
diagndstica mediante una prueba invasiva, en
caso de ser positiva (16). Se han obtenido
resultados en la determinaciéon de la trisomia
21, que demuestran que la tasa de deteccion de
ADN fetal en sangre materna es de un 99.0%
con una tasa de fasos positivos del 0.08% (17).
En el caso de las trisomias 18 y 13, se obtuvo
que la tasa de deteccién es de un 96.8% y de un
92.1% respectivamente, con una tasa de falsos
positivos que corresponde a un 0.15% en la tri-
somia 21, y un 0.20% en la trisomia 18. Para el
diagnostico de la monosomia X, el ADN fetal
contribuye con una tasa de deteccidn del 88.6%,
para determinar otras aneuploidias sexuales, la
deteccion es de un 93.8% con una tasa de falsos
positivos que llega al 0.24%.(18)

Después de obtener un resultado positivo en las
pruebas de cribado prenatal, la madre debe to-
mar la decisién de continuar o descartar la reali-
zacién de una prueba invasiva, en este caso, la
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amniocentesis. Esta es una prueba que, median-
te la extraccion de una muestra de liquido am-
niético del datero, permitird comprobar la
presencia de anomalias genéticas en el feto
(19). Cabe recalcar, que la realizaciéon de esta
prueba conlleva ciertos riesgos tanto para la
madre como para el feto, como la transmision
de infecciones, abortos espontaneos, lesiones al
feto, sensibilizacion al Rh, o derrame del liquido
amnidtico.(17)

En el Cribado combinado bioquimico ecografico
(CC) se determina el riesgo de aneuploidias me-
diante la extraccion de sangre, para la valorar la
analitica materna, que comprende a la proteina
plasmatica asociada al embarazo (PAAP-A) y la
fraccién beta de la gonadotropina coridnica hu-
mana (fB-hCG) que se realiza durante la semana
7-14, con mayor incidencia durante la semana 8-
10 del embarazo, para posteriormente evaluar
la translucencia nucal, la cual mide el grosor del
espacio libre en el tejido posterior de la nuca del
feto, siendo una prueba importante para eva-
luar el riesgo de la trisomia 21 (20). El CC ha lle-
gado a presentar una sensibilidad aproximada
del 90%, con una tasa de falsos positivos del 5%,
al complementar este estudio con otros marca-
dores bioquimicos (valoracién del flujo en la ar-
teria hepatica, hueso nasal, regurgitacion
tricuspidea, etc.(21). la sensibilidad de esta
prueba puede subir hasta un 93%. Logrando asi,
la interpretacion del test, que determinara una
gestacion de alto riesgo, si presenta valores ma-
yores a 1/250.(6)

La prueba de ADN fetal en sangre materna, de-
muestra que tiene una utilidad muy elevada vy
superior a la de otros analisis, como el cribado
combinado bioquimico ecografico (CC), no obs-
tante, al ser una prueba que necesita confirma-
cion diagndéstica mediante una prueba invasiva,
se encuentra limitada a solo evaluar el riesgo
presente en el ADN fetal circulante en el plasma
sanguineo materno.(22)

4.4 Combinacion de marcadores bioquimicos y
ecogrdficos

4.4.1 Primer Trimestre

La sensibilidad estd comprendida alrededor del
86-90% para un 5% de falsos positivos FP, los
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cuales son resultados bastante superiores en
comparacion a los obtenidos en el 22 trimestre
de gestacion, sin embargo, no existe un consen-
so para alentar la combinacién de marcadores
ecograficos y bioquimicos en el primer trimestre
de gestacion en poblaciones con bajo riesgo.(2)

4.4.2 Segundo Trimestre

En la actualidad es la alternativa preferible, aun-
gue es aplicable en escasos centros. La combi-
nacion de criterios bioquimicos (AFP, hCG Y Eu3)
y ecograficos (translucencia nucal) resultd en
una sensibilidad del 78% para un porcentaje de
falsos positivos del 14%.(2)

4.4.3 Test integrado

Varios autores planean el test integrado que
consiste en la combinacién de marcadores de 19
y 29 trimestre; el PAPP-A y traslucencia nucal; y
en el segundo trimestre, la AFP, hCG, inhibina A
y uE3.(23)

Revelan segun estudios, una sensibilidad del 94
u 85%, que depende del indice de falsos
positivos, un 5 y un 0.9% respectivamente, con
lo que la necesidad de procesos invasivos como
amniocentesis se ve reducido de manera consi-
derable, por lo que se definiéd que este tipo de
test integrado hace el screening y el diagndstico
prenatal mas efectivos y seguros en compara-
cion con los métodos actualmente disponibles
(24). La principal desventaja es que requiere una
visita precoz de la gestante a su médico de
Atencidn Primaria o al tocdlogo, entre la sema-
na 10-13, requiriendo una nueva extraccion a las
5 semanas aproximadamente.(25)

4.5 Comparacion de sensibilidad y especificidad

Segun la revista chilena de obstetricia y gineco-
logia, el cribado combinado de cromosomo-
patias correspondiente a la edad materna,
translucencia nucal fetal (TN), y marcadores bio-
guimicos maternos (PAPP-A y f-hCG) presentan
una sensibilidad para aneuploidias del 85-90% y
una tasa de falsos positivos (FP) que correspon-
de al 5%.(26)

En otra investigacidn realizada en la Poblacidn

de Complexo Hospitlario de Ourense al realizar
un cribado prenatal en el primer trimestre se
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obtuvo una sensibilidad del 76.92% y una espe-
cificidad del 97.72%. (27) Mientras que, en una
investigacion sobre el diagndstico prenatal y cri-
bado de cromosomopatias, la sensibilidad fue
del 78% para un porcentaje de falsos positivos
del 14% vy al aplicar unicamente el doble Test
(PAPP-A y fB-hCG) se obtuvo una sensibilidad
del 65% para un porcentaje de falsos positivos
de 5%.(28)

Diferentes autores proponen la combinacién de
marcadores como la PAPP-A mas traslucencia
nucal en el primer trimestre dando una sensibi-
lidad del 94% (14). Segun la Guia de Practica Cli-
nica de atencidn en el embarazo y puerperio,
destaca que el cribado dentro del primer tri-
mestre es eficaz para la deteccién de Sindrome
de Down, a diferencia del cribado del segundo
trimestre que es menos eficaz. Este cribado con-
sidera la edad materna, la medicién de la trans-
lucencia nucal y la PAPP-A Y fB-hCG entre la
semana 11 y 13.6 dando una tasa de deteccidn
del 87% y una tasa de FP igual al 5%.(16)

En otra investigacién del Hospital La Mancha
Centro en Espana, las pruebas de doble test tie-
nen una tasa de deteccion del 0% y una tasa de
FP del 7.7% para el cribado de sindrome de
Down. Por lo cual se considera necesario utilizar
criterios alternativos para mujeres con riesgo en
el segundo trimestre.(5)

En las diferentes fuentes de informacion se ob-
tiene una sensibilidad mayor al 70% en las prue-
bas combinadas para el cribado de
cromosomopatias, a diferencia de las pruebas
en donde solo se realiza la prueba de doble test
gue son inferiores a este porcentaje. La mayoria
de los autores coinciden en sus investigaciones
que la aplicacion de pruebas combinadas tiene
mejores tasas de deteccion de cromosomo-
patias a diferencia de las pruebas que se utilizan
menos criterios.

4.6 Diagndstico prenatal de defectos cardiacos
congénitos fetales

La ecocardiografia fetal es un estudio de imagen
gue se realiza durante el segundo trimestre del
embarazo, aproximadamente a las 18-24 sema-
nas de gestacién. Este estudio es capaz de iden-
tificar y determinar riesgos maternos, como:
diabetes gestacional y fenilcetonuria, exposicidén
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a teratdgenos cardiacos, cardiopatias congénitas
maternas, conectivopatias, etc. Riesgos familia-
res de cardiopatias congénitas, y riesgos fetales
(26). A razdén de esto, el ultrasonido es un estu-
dio de imagen valioso para el diagndstico prena-
tal de cardiopatias congénitas fetales con alta
sensibilidad, y que ha permitido implementar y
aplicar una atencién integral y cuidados especia-
lizados al binomio madre-hijo. Estas intervencio-
nes precoces han logrado disminuir el riesgo de
complicaciones durante el parto o post parto,
las cuales se presentaban generalmente como
infecciones asociadas a procedimientos quirur-
gicos, como las cirugias cardiacas, que elevan
considerablemente la morbimortalidad de los
nifios.(29)

Los diagnodsticos prenatales que se realizan du-
rante el segundo trimestre del embarazo, han
tenido una mayor sensibilidad al momento de
identificar los defectos cardiacos congénitos fe-
tales, razén por la cual, estos diagndsticos se
han establecido generalmente durante la sema-
na 20-30 de la gestacién, teniendo un mejor
prondstico mientras mas precoz sea la determi-
nacion de estas anomalias. Gracias a la aplica-
cion correcta de estas pruebas diagnodsticas, se
logra identificar de manera eficaz cardiopatias
como: defectos de septacién, canales auriculo-
ventriculares, comunicacién interventricular o
Tetralogia de Fallot. Pero momento de
diagnosticar estos defectos se observa altos
porcentajes de interrupcion del embarazo, que
posteriormente seran corroborados mediante
estudios anatomopatolégicos.(30)

5. Conclusiones

La importancia y utilidad de las pruebas combi-
nadas de screening prenatal radica en la necesi-
dad de identificar de manera temprana en las
mujeres gestantes la presencia de cromosomo-
patias. Por lo que se ha concluido después de
analizar la sensibilidad y el indice de falsos posi-
tivos, que el primer trimestre es el mejor perio-
do para poder tener la mas cercana
aproximacién a un resultado real. Se evidencia
también que los test integrados consistentes en
marcadores del 12 y 22 trimestre revelan los
mas altos indices de sensibilidad y baja tasa de
falsos positivos, adicionando a sus ventajas que
la realizacién de pruebas invasivas como la am-
niocentesis se ve reducida gracias a la efectivi-
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dad de este test mucho mas completo. Por lo
cual, se considera al test integrado realizado en-
tre las semanas 10 — 13 como la opcién mas fa-
vorable disponible actualmente para el
diagndstico temprano de anomalias cromosémi-
cas.

Estas pruebas son muy convenientes a la hora
de establecer una estrategia para el seguimiento
y tratamiento pertinente de cromosomopatias
gue se puedan intervenir, y asi favorecer el bie-
nestar fetal y materno. Sin embargo, hay pobla-
ciones que no tienen acceso a estas pruebas por
lo que la incidencia de complicaciones incre-
menta, y por lo que también se llega a la conclu-
sién y a la vez a plantearnos la necesidad de
incluir el screening prenatal como un protocolo
a realizarse luego de haber hecho una correcta
identificacion de poblacion con factores de ries-
go. Estos factores pueden ser la edad, el ser pri-
migesta, y también factores externos como
condicion social y métodos de fecundacion.

Los test aplicados son ampliamente sugeridos
en concordancia con los niveles de evidencia
demostrados mediante estudios realizados con
un determinado numero de mujeres gestantes
(I, 1, 1 trimestres), y la sensibilidad que impli-
can para determinar la anomalia cromosémica
concluyen que son pruebas fiables para el
diagndstico de las distintas anormalidades cro-
mosoémicas.
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