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En un 5-10 % de las gestantes ocurren partos antes de las
37 semanas de gestacion. El evitar el parto prematuro
(PPT), que es una de las causas mas importantes de mortali-
dad y morbilidad perinatal, es un objetivo muy importante
de la medicina.

El PPT se define como aquel que se produce antes de las
37 semanas de gestacion, contadas a partir del primer dia
del 1ltimo periodo menstrual normal (esto es, por debajo de
las 37 semanas o 259 dias). Esta definicién no es del todo
perfecta, ya que solamente puede ser determinada correcta-
mente si la fecha del dltimo periodo menstrual se sabe con
exactitud!.

También se define el PPT como el comienzo de las con-
tracciones uterinas que pueden dar lugar a un parto prema-
turo. En algunos estudios® se ha visto que, alrededor de un
20 % de los partos pretérmino han sido precedidos de una
rotura prematura de membranas, lo cual se ha comprobado
que se acompaiia de una peor respuesta a los formacos inhi-
bidores de las contracciones uterinas tales como los beta-
adrenérgicos’. La causa més frecuente de parto prematuro
es el4comienzo idiopético de contracciones uterinas progre-
sivas*.

A través de los afos se han utilizado una gran variedad de
farmacos para suprimir la actividad uterina no deseada, con
el fin de retrasar el parto prematuro. En estudios realizados
en Suecia, entre 1973 y 1980, se comprobé que, desde que
se usan estos farmacos, ha habido una disminucién significa-
tiva en el mimero de partos prematuros antes de la semana
31, y un aumento en las semanas de gestacién de la 34 a la
362. Los firmacos mds usados para inhibir las contracciones
uterinas prematuras son:

1. Beta-adrenérgicos: se postula que el mecanismo de ac-
cién de los beta-adrenérgicos envuelve la unién del firmaco
a los receptores beta de la membrana celular, con activacién
de la adenilciclasa, que aumenta el AMP ciclico intracelular
a partir de ATP, lo que produce la relajaciéon del miometrio
por dos mecanismos: @) disminucion en la concentracién in-
tracelular de calcio. b) disminucién de la afinidad de la mio-
sinkinasa de cadenas ligeras (MLK) por la calmodulina, y
disminucién de la sensibilidad de la MLK al calcio®’. Los
beta-adrenérgicos mas usados son: la terbutalina y el salbu-
tamol, los cuales también se emplean en el tratamiento del
broncoespasmo.

2. Inhibidores de la fosfodiesterasa: se sabe que el AMP
ciclico puede ser hidrolizado a 5-AMP, paso que es catali-
zado con la enzima fosfodiesterasa; asi, todo aumento en la
misma puede producir un aumento en la contraccién del
musculo liso y toda disminucién producira relajacién®’. Se

ha visto que los inhibidores de la fosfodiesterasa como las

teofilinas, no sélo inhiben las contracciones uterinas prema-
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turas de forma parecida al salbutamol'?, sino que ademads,
parece que restauran la respuesta disminuida a los beta-
adrenérgicos usados largo tiempo en el tratamiento de inhi-
bicién del parto prematuro®’; y se ha sugerido que, al igual
que pasa en el tratamiento del asma, la asociacion de beta-
adrenérgicos con inhibidores de la fosfodiesterasa podria
servir para mejorar la eficacia terapéutica de inhibicién de
las contracciones uterinas prematuras’.

3. Antagonistas del calcio: éstos también inhiben las con-
tracciones uterinas prematuras de forma tan efectiva como
el ritodrine’!!; por otro lado, se ha visto que inhiben par-
cialmente el asma inducido por el ejercicio y por hista-
mina'*!? y también las contracciones producidas (in vitro)
en la musculatura lisa de los bronquios por PGF-2-alfa y
LTC4 y LTD4'.

Se sabe que la PGF-2-alfa es un agente implicado en la
produccién de contracciones uterinas y de parto!’ y es por
elio usado como inductor de aborto terapéutico!S; esta pros-
taglandina puede producir broncoconstriccion en mujeres
que la reciben como inductor de las contracciones uterinas,
tanto en las asmadticas o con historia familiar de asma, como
en mujeres sin estos antecedentes!”.

Estas reacciones similares de la musculatura lisa bronquial
y uterina sugieren que puede existir un factor o via farmaco-
l6gica comiin que controla su actividad'®.

En familias de neonatos, en los que el sindrome de distrés
respiratorio del recién nacido se complicoé con displasia
broncopulmonar (DBP), se ha encontrado una alta preva-
lencia de asma bronquial (76 %), mientras que la frecuencia
de asma en los familiares de los nifios con distrés respirato-
rio que no evolucionaron a DBP era mas baja (33 %)"°.

Muchos nifios con DBP presentaban afios después una la-
bilidad incrementada de sus vias aéreas, estudiada mediante
tests de provocacion bronquial. Esta hiperreactividad bron-
quial (HRB) mejoraba tras la administracion de broncodila-
tadores. Estos hechos sugieren que la HRB podria estar re-
lacionada con las secuelas pulmonares de DBP%.

Otros estudios?"'?2 también han encontrado que los nifios
prematuros desarrollan con cierta frecuencia (20-25 %)
clinica de HRB, hubieran o no necesitado soporte ventilato-
rio. También se ha comprobado que, en nifios que han pa-
decido bronquiolitis en los primeros afios de vida, se desa-
rrolla asma bronquial mds tarde en una proporcién mayor
(25 %) que la esperada para la poblacion general. Ademas,
estos nifios tienen una mayor proporcién (62 %) de padres y
hermanos con historia demostrada de asma bronquial o rini-
tis alérgica; lo que sugiere que existe una asociacién entre la
bronquiolitis y el asma bronquial en la infancia, que parece
estar influida por factores familiares®.

Asimismo, se ha encontrado una alta prevalencia de
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HRB, entre los 7 y 12 afios de edad, en nifios nacidos pre-
maturamente que sobrevivieron a un sindrome de distrés
respiratorio del recién nacido (SDRRN) y también en sus
hermanos. Por otro lado, este hecho también se observd en
nifios prematuros que no habian desarrollado SDRRN e in-
cluso se demostr6 HRB en sus hermanos. En este trabajo,
Bertrand et al'}, también encontraron una alta prevalencia
de HRB (68,75 %) en las 16 madres estudiadas. Con estos
hechos especularon que podria existir una relacion entre la
HRB familiar y la prematuridad.

En el mismo sentido y en un intento de comprobar si
existia dicha relacién, nosotros estudiamos la prevalencia de
HRB, por medio de un test de provocacién bronquial con
metacolina, en tres grupos de mujeres: 59 madres de prema-
turos, 37 madres de nifios a término y 38 mujeres controles.
Los resultados indicaron que las madres de prematuros pre-
sentan una alta prevalencia de HRB (67,8 %) superior a la
de las madres de los nifios a término (35,14 %) y las mujeres
control (21,05 %). También valoramos un conjunto de
sintomas clinicos relacionados con la HRB, ligeramente mo-
dificado del de Weiler et al**, y observamos que, de forma
sinigificativa, las madres de prematuros presentaban més
sintomas relacionados con la HRB que las madres de los
nifos a término y las mujeres control. No encontramos rela-
ci6n entre la HRB de las madres de prematuros y el con-
sumo de tabaco o el estado atopico de las mismas.

La prevalencia de HRB encontrada en nuestras madres de
prematuros es mas alta que la esperada para la poblacién
general'®?* lo que refuerza la idea de una posible relacién
entre la prematuridad y la HRB familiar. Los farmacos que
se usan para inhibir las contracciones uterinas prematuras
son también usados para aliviar el broncoespasmo y los que
actiian como broncoconstrictores se usan para inducir con-
tracciones uterinas y parto. Por tanto, estas reacciones simi-
lares de la musculatura lisa bronquial y uterina sugieren que
puede existir una alteracién que afecta tanto al miisculo
bronquial como al uterino, lo cual explicaria la asociacién
observada de hiperreactividad bronquial y prematuridad.
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