Acta Médica del Centro / Vol. 13 No. 3 Julio-Septiembre 2019

ARTICULO ORIGINAL

Epidemiologia del parto pretérmino espontaneo

MSc. Dra. Isdeky Milian Espinosal, MSc. Dra. Vivian de las Mercedes Cairo Gonzales*, MSc. Dra.
Mylena Silverio Negrin', Dra. Maria Elena Benavides Casals', MSc. Dr. Rogelio Pentén Cortes’,
MSc. Dra. Yoany Marin Tapanes'
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RESUMEN

Introduccion: la prematuridad es una de las complicaciones mas importantes de la
Obstetricia actual. Objetivo: caracterizar las variables epidemioldgicas relacionadas con
el parto pretérmino espontdneo en el Hospital “Mariana Grajales” en el periodo de 2015 a
2017. Método: se realizd un estudio descriptivo transversal, la muestra fue de 423
pacientes con embarazo Unico y parto pretérmino espontaneo. Se valoraron variables
epidemioldgicas y las caracteristicas relacionadas con el parto pretérmino. Los resultados
fueron analizados con estadisticos descriptivos e inferenciales y reflejados en tablas y
graficos. Resultados: la incidencia de parto pretérmino en la Provincia de Villa Clara es
ligeramente superior a las cifras nacionales. El parto pretérmino espontaneo predominé
en pacientes nuliparas, en edad reproductiva éptima, con antecedentes de abortos
precoces provocados e infecciones vaginales (vaginosis bacteriana) durante el embarazo.
Su ocurrencia fue mas frecuente con mas de 32 semanas y en los primeros siete dias de
admisién hospitalaria. Conclusiones: el parto pretérmino espontaneo es un problema no
resuelto en Villa Clara, susceptible de ser reducido al actuar sobre variables
epidemioldgicas modificables identificadas que permitan accionar para su prevencion y su
detencidon durante su hospitalizacidon en aras de disminuir la prematuridad extrema y sus
consecuencias.
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ABSTRACT

Introduction: prematurity is one of the most important complications in Obstetrics
today. Objective: to characterize the epidemiological variables related to spontaneous
preterm birth at the Mariana Grajales Hospital from 2015 to 2017. Method: a cross-
sectional descriptive study was carried out, the sample was 423 patients with single
pregnancy and spontaneous preterm birth. The results were analyzed with descriptive
and inferential statistics and reflected in tables and graphs. Results: the incidence of
preterm birth in the Province of Villa Clara is slightly higher than national figures.
Spontaneous preterm delivery predominated in nulliparous patients, at optimal
reproductive age, with a history of provoked early abortions and vaginal infections
(bacterial vaginosis) during pregnancy. It occurred more frequently at more than 32
weeks and in the first seven days of hospital admission. Conclusions: spontaneous
preterm birth is an unresolved problem in Villa Clara, susceptible of being reduced by
acting on modifiable epidemiological variables identified that allow action for prevention
and detention during hospitalization in order to reduce extreme prematurity and its
consequences.
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INTRODUCCION

El parto pretérmino constituye un problema para Especialistas en Obstetricia y en
Neonatologia por las dificultades relacionadas con la fisiologia, la patologia y la
atencion de los pretérminos, asi como por el prondstico a largo plazo de estos
nifios.

A nivel mundial nacen aproximadamente 15 millones de nifios prematuros cada
afio,®las tasas mas elevadas se dieron en Africa y América del Norte y las mas
bajas en Europa.®

A pesar de los esfuerzos de las organizaciones de salud en la prevenciéon del parto
pretérmino no se ha disminuido de forma significativa el por ciento y, en la
mayoria de paises, la tasa asciende,® lo que se debe, en parte, a la introduccién
y a la difusién en los sistemas sanitarios de las técnicas de reproduccién asistida,
intimamente relacionadas con las gestaciones multiples, en las que la
prematuridad es un fenémeno comun.®

En Cuba, antes del afio 2000, el nacimiento pretérmino representaba del 8 al 9%
de los partos. A pesar de un ligero aumento de la incidencia de la prematuridad
hasta el afo 2005 se mantenia por debajo del 3% de los nacidos vivos, pero ya
hacia el afio 2010 y comparado con los afios anteriores, hubo un incremento en el
numero de partos pretérmino que representaron entre el 4 y el 4,8% del total de
nacimientos y de los que alrededor del 60% tuvieron un peso por debajo de los
2500 gramos, lo que ratifica a estos nifos como de riesgo no solo por la
inmadurez de sus sistemas sino también por su bajo peso al nacer.®

En el Hospital “"Mariana Grajales” en los ultimos tres afios se registraron un total
de 15731 nacimientos, de los que el 6,7% fueron pretérminos, cifras superiores al
indice nacional. Motivados por la alta incidencia de pacientes atendidas en los
ultimos afios y porque esta es la institucion en la que son atendidos la casi
totalidad de partos pretérminos de la provincia se realizdé esta investigacion con el
objetivo de caracterizar las variables epidemioldgicas relacionadas con el parto
pretérmino espontaneo en el Hospital “Mariana Grajales” en el periodo de 2015 a
2017.

Se consideraron, ademas, el alto indice de morbilidad y mortalidad neonatal en
productos pretérmino y el impacto econdmico y social que representan tanto para
las instituciones de salud como para la integridad familiar, por lo que es
importante reflexionar en lablisqueda de medidas preventivas confiables, basados
en los factores asociados a su presentacidon y en sus caracteristicas, lo que
permitira un adecuado analisis de un evento adverso como la prematuridad.

METODOS

Se realizd un estudio descriptivo transversal con las pacientes que tuvieron parto
pretérmino en el Hospital Universitario Ginecoobstétrico “Mariana Grajales” de la
Ciudad de Santa Clara, Provincia de Villa Clara, en el periodo enero de 2015 y
diciembre de 2017.
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Poblacion y muestra

La poblacion quedd constituida por la totalidad de pacientes (423) que tuvieron
parto pretérmino en el Hospital “Mariana Grajales” en el periodo de enero de
2015 a diciembre de 2017.

Muestra de estudio: mediante la técnica de muestreo intencional por conveniencia
se consideraron las pacientes con parto pretérmino que habian ingresado por
riesgo de prematuridad en esta institucidn y que cumplian los criterios de
inclusion siguientes:

Criterios de inclusién:

- Pacientes con gestacion unica, con edad gestacional de 22 a 36 semanas,
determinadas mediante la fecha de la ultima regla confiable o el examen
ecografico del primer trimestre

- Parto pretérminos espontaneos

Criterios de exclusion:

- Parto pretérmino asociado a rotura prematura de membranas ovulares

- Parto pretérmino inducido por afecciones maternas y fetales (o ambas)

- Embarazo multiple.

Recoleccion de la informacion y fuentes de informacion

A las gestantes, una vez admitidas en la institucién, se les realizaron examen
fisico exhaustivo, ecografia obstétrica, cervicometria y complementarios de perfil
de sepsis que incluian: urocultivo, exudado vaginal, leucograma y proteina C
reactiva. Todos estos datos fueron plasmados en un formulario creado al efecto
que incluian otras variables de interés como los datos generales vy
epidemioldgicos, los factores de riesgo de prematuridad y las caracteristicas
relacionadas con el parto pretérmino como la edad gestacional al parto y los dias
de hospitalizacién previos al parto que permitian responder los objetivos
planteados en la investigacion.

Se organizo la informacidon en una base de datos que contempld las variables de
interés que se obtuvieron de las historias clinicas y del registro de estadisticas del
hospital durante ese periodo.

Analisis de la informacion

La informacion recolectada en este estudio fue registrada en un fichero de datos
de SPSS 11.0 para Windows. Se empled una computadora personal Pentium 1V,
con ambiente de Windows 8. Mediante este procesador estadistico se
determinaron las frecuencias absolutas, los por cientos, los valores promedios y
las desviaciones estandares, que se presentaron en tablas y graficos vy
permitieron el resumen y el analisis de los datos. Para establecer la significaciéon
estadistica se utilizaron la prueba t de Student y se considerd significativo un
valor menor de 0,05.

RESULTADOS

En el periodo de enero de 2015 a diciembre de 2017 sucedieron un total de
15731 partos, 1057 (6,7%) ocurrieron antes de las 37 semanas, de los que 423
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(2,7%) fueron partos pretérminos espontaneos que constituyen el 40% de todos
los partos pretérminos.

Al describir las caracteristicas epidemioldgicas de las pacientes con parto
pretérmino (tabla 1) se observa que el 59,5% tenia entre 20 y 34 anos de edad,
es decir, las edades de reproduccién optima. Con relacion a la paridad el 64,5%
con parto pretérmino eran nuliparas (no tenian historia de un parto anterior que
las pudiera considerar como un grupo de riesgo). En cuanto a la existencia de
alguna enfermedad concomitante o asociada al embarazo la hipertensién arterial
cronica (7,6%) y el asma bronquial (6,4%) fueron las enfermedades mas
frecuentes.

Tabla 1. Caracteristicas epidemioldgicas de las pacientes estudiadas

Caracteristicas No. %
<20 afos 123 29,1
Edad materna 20 - 34 afios 252 59,5
>35 afos 48 11,4
Nulipara 273 64,5
Paridad Primipara 112 26,5
Multipara 38 9,0
Enfermedades Hiperten_sic')n arterial_ crf')ni_ca 32 7,6
crénicas LL_|pus erltema?toso sistemico 5 1,2
preexistentes Diabetes meII_ltus 5 1,2
o asociadas Asma bronquial 27 6,4
Otras 22 5,2

Edad materna, media+DT 27,08+4,40 afios
Fuente: formulario del estudio

En la tabla 2 aparecen los factores de riesgo mas frecuentes observados en las
pacientes con parto pretérmino. Hubo pacientes con mas de un factor de riesgo y
101 (23,8%) sin ninguno.

Dentro de los antecedentes obstétricos explorados el 21,1% de las pacientes
tenia el antecedente de dos o mas abortos precoces provocados. En esta
poblacion solo 11 pacientes tenian un parto pretérmino previo (para mas de la
mitad de las gestantes este era su primer parto).

Algunas de las infecciones de transmision sexual estuvieron presentes en las
pacientes (38,1%) en algun momento del embarazo; se detectaron por
diagndstico clinico y de laboratorio (o por ambos). La gardnerella vaginalis fue el
germen mas frecuentemente hallado.

Otro factor que puede condicionar un parto pretérmino es la anemia (15,1%). El
resto de las caracteristicas de riesgo se presentaron con por cientos menores en
esta poblacion.

Segln la clasificacién de Lumley® predominaron los partos pretérminos con mas
de 32 semanas (prematuridad moderada o tardia) -58,2%-, con menos de 32
semanas ocurrio el parto en el 41,8% y de ellos se presentd el parto con menos
de 28 semanas (prematuridad extrema) en el 6,4% de los partos pretérminos
espontaneos (grafico).
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Tabla 2. Factores de riesgo de prematuridad en las pacientes estudiadas

Caracteristicas No. %
Antecedentes de parto pretérmino 11 2,6
Antecedentes de abortos segundo trimestre 11 2,6
Antecedentes de aborto precoz inducido 89 21,1
Infeccidn de transmision sexual 161 38,1
Moniliasis 54
Clamidias 32
Vaginosis bacteriana 75
Sepsis urinaria 27 6,3
Anemia 64 15,1
Periodo intergenésico corto 5 1,2
Polihidramnios 5 1,2
Habito de fumar 22 5,2
No factor de riesgo 101 23,8

Fuente: formulario del estudio

50% 1

40% A

30% A

20% A

10% |
%

0%

Prematuridad Muy Prematuro Prematuridad tardia
extrema o moderada
% 6,40% 35,40% 58,20%

Grafico. Clasificacion del parto pretérmino
Fuente: formulario del estudio

En relacidn a la edad gestacional al ingreso y en el momento del parto el mayor
numero de pacientes -193 (45,6%)-ingreso entre las 28 y las 31,6 semanas. El
15,1% ingresé con menos de 28 semanas de gestacién. En el grupo de gestantes
en las que el parto ocurrié en los primeros siete dias del ingreso el mayor por
ciento (53,9%) se admitié en la institucién con 32 semanas de embarazo o mas;
sin embargo, las pacientes en las que el parto ocurrié después de los siete dias de
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admision el mayor por ciento tenian una edad gestacional entre 28 y 31,6
semanas. El rango de edad gestacional al ingreso oscilé entre 26 y 36 semanas.
La edad media de duracién, en el grupo de pacientes con parto con siete dias y
menos fue de 4,47+2,73 dias, muy inferior al grupo de los pacientes con un parto
en mas de siete dias desde el ingreso, en que la media fue de 16,25+1,24 dias
(tabla 3). Las diferencias entre ambos grupos fueron estadisticamente
significativas (prueba t de Student p<0,001).

Tabla 3. Edad gestacional al ingreso y en el momento del parto

Edad gestacional < siete dias > siete dias Total
al ingreso No. % No. % No. %
< de 28 semanas 37 13,4 27 18,6 64 15,1
28 - 31,6 semanas 91 32,7 102 70,3 193 45,6
>32semanas 150 53,9 16 11,1 166 39,3
Total 278 65,7 145 34,3 423 100
Promedio 4,47+2,7 tres dias 16,25+1,2 cuatro dias

Prueba t de Student p<0,001
Fuente: formulario del estudio

DISCUSION

En el mundo Ila incidencia de parto pretérmino no ha disminuido
significativamente en los Ultimos 30 afios y varia entre cinco y 10%. Dos
principales factores contribuyen a estas cifras desalentadoras: el inadecuado
arsenal terapéutico, que es solo sintomatico, y la ausencia de criterios de
seleccion confiables en una poblacién de alto riesgo para parto pretérmino, a
pesar del esfuerzo dedicado en desarrollar y evaluar sistemas clinicos de
prediccién y prevencion de esta complicacién obstétrica.(”

La incidencia de este evento es diferente en paises desarrollados vy
subdesarrollados: 4,1 en Japon y 3,6% en Suecia, en los paises latinoamericanos
el promedio es de 9% y en regiones mas subdesarrolladas, como Bangladesh, de
50%.®Segln un informe de la OMS, actualmente, mas de uno de cada 10 bebés
en el mundo nace de forma prematura.®

Comparar estos indices con los informados por Couto® en la Provincia de
Santiago de Cuba, en 2015: un indice de prematuridad de 6,9% vy por
Nodarse,(!? en el Hospital Docente Ginecoobstétrico *Ramoén Gonzalez Coro” de la
Provincia Ciudad de La Habana, entre los afios 2011 y 2014: indice de
prematuridad de 4%, hace reflexionar sobre que aun hay establecer estrategias
provinciales que permitan la reduccién de la prematuridad.

Todavia no se conocen las causas que desencadenan el parto prematuro
espontaneo. En esta investigacion el 40% de los partos pretérminos ocurridos en
el periodo de estudio fueron de causa espontanea, en coincidencia con lo
sefialado por estudiosos del tema. (1112

Aunque la bibliografia insiste en que la prematuridad se asocia a edades extremas
este trabajo no se corresponde con lo publicado por varios autores que han
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demostrado una relacién marcada entre la edad materna de 20 afios o mayores
de 34 afios y la incidencia del parto pretérmino.31>

La mayoria de los autores sefialan que en mujeres nuliparas es dificil determinar
el riesgo y que en las multiparas los antecedentes son los mejores predictores del
comportamiento. A pesar de esto investigadores del tema plantean que cuando la
multiparidad se asocia con otros factores puede ser un aspecto esencial para que
tenga un parto pretérmino, pero que por si sola no es un factor relevante,(>1®

La revisién sobre el tema ha mostrado que aproximadamente la mitad de las
mujeres que tienen un parto prematuro no presentan factores de riesgo obvios.
Ademas, debido a que los sistemas de puntuacién del riesgo tradicionales se
basan en gran medida en la historia obstétrica previa, el grado de precisidon es
sustancialmente menor en el caso de las mujeres que esperan su primer hijo;
este grupo de féminas constituye, generalmente y como en este trabajo,
alrededor del 50% del total de mujeres que tienen un parto de forma
prematura.(!” El hecho de que un grupo de pacientes que desarrollardn parto
pretérmino puedan o no tener alguna caracteristica que las convierta en grupo de
riesgo las hard quedar exentas de un grupo de estrategias dedicadas a las
gestantes con probabilidad de un parto pretérmino.

El elevado uso de la interrupcion de embarazo como método de regulacion de la
fecundidad en las mujeres cubanas expresa la aun insuficiente percepcion de la
poblacion de las consecuencias negativas que este método puede traer para la
salud en general y para la salud sexual y reproductiva en particular. Practicarse
un aborto aumenta cerca del doble el riesgo de que una mujer de a luz
prematuramente en un embarazo posterior. Un estudio!® que enrolé 2 837
nacimientos hallé que las madres que se habian practicado un aborto previo
tenian 1,7 veces mas probabilidades de dar a luz un bebé de menos de 28
semanas de gestacion.

Algunos estudios han demostrado que la flora del tracto genital anormal en la
vaginosis bacteriana o en la deteccién de vaginosis bacteriana relacionada con
organismos tales como anaerobios, Micoplasma hominis o Gardnerell avaginalis
es asociada con amenaza de parto pretérmino.®!® Con el uso temprano de
clindamicina intravaginal la incidencia de amenaza de parto pretérmino puede ser
reducido hasta un 60%.(2%21)

La deteccidn de vaginosis bacteriana no es invasiva y ha sido ampliamente
estudiada; sin embargo, quedan actualmente aspectos pendientes de analizar
como la variacién en la longitud cervical medida por ultrasonido en gestantes con
vaginosis bacteriana y el efecto del tratamiento antibidtico sobre la cervicometria
en este grupo de pacientes.(??

Desde hace mucho tiempo diversas teorias defienden la existencia de una
predisposicion genética materna o fetal hacia el nacimiento antes del término;
numerosas pruebas avalan este argumento. ElI descubrimiento de un gen
especifico que predispone a la mujer hacia el nacimiento prematuro supondria un
enorme avance cientifico que podria inspirar nuevos objetivos terapéuticos y
preventivos. Existe una necesidad imperiosa de ampliar las investigaciones en el
area de los factores de riesgo genéticos del nacimiento prematuro pues la mayor
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parte de los estudios realizados hasta ahora no son exhaustivos ni
concluyentes.®

Varios trabajos se han realizado con el fin de demostrar la utilidad clinica de los
factores de riesgo para proceder a medidas preventivas.t*1517:21:23) A pesar de
que este sistema es ampliamente utilizado su sensibilidad es baja porque clasifica
como riesgo a una gran proporcién de poblacion, lo que dificulta su seguimiento y
su tratamiento diferenciado.

La identificacion en cada caso de la etiologia y de los factores de riesgo
implicados no es una tarea facil. Un buen nimero de partos prematuros, entre el
30 y el 50%, se registran como de etiologia desconocida, aunque probablemente
podrian reducirse sensiblemente estas cifras si se realizara una pesquisa
minuciosa de las condiciones que lo rodean. Parte del dilema que encierra el
origen del parto pretérmino estd causada por un enfoque equivocado del
problema. Tal vez se considera como un proceso unico, lo que no es mas que la
manifestacion final de agresiones de muy diversa indole (infecciosas,
inflamatorias, vasculares, etc.) que provocarian un parto antes del término, pero
los pasos intermedios habrian sido distintos si cada uno de los factores etiolégicos
activa una determinada secuencia de mediadores que provocaran la produccion
predominante de prostaglandinas y oxitocina (aparicion de dinamica uterina) o de
proteasas (rotura prematura de membranas). Asi, la amenaza de parto
pretérmino y la rotura prematura de membranas no serian dos enfermedades
clinicas independientes, sino dos formas de responder a agresiones parecidas con
un final idéntico. El parto pretérmino no seria una enfermedad aislada sino un
sindrome al que se llega desde puntos muy dispares. Esto permitiria explicar, en
parte, los fracasos repetidos que se han producido en los programas de
prevencién global.®¥

A juicio de muchos autores una clasificaciéon importante es la de Lumley(e) porque
expresa la prematuridad en términos de la edad gestacional y su relacién con el
grado de madurez fetal!® y es la utilizada por varios consensos. La bibliografia
muestra que, generalmente, un 80% de los partos pretérminos que ocurren en la
gestacion se producen después de las 32 semanas.(®®

Los elevados por cientos de partos con menos de 32 semanas, muy superiores a
lo descrito en la bibliografia, constituyen otro de los aspectos a analizaren esta
investigacion por el frecuente aporte de estos partos prematuros a la morbilidad y
la mortalidad perinatal, generalmente superior al 50%.(!®

La situacion mas grave se observa en infantes con prematuridad extrema (menos
de 28 semanas de embarazo) o recién nacidos de muy bajo peso (menores de 1
500g). Este grupo de ninos, segun diferentes publicaciones, comprenden
alrededor del 1 al 2% de los nacidos vivos. En los Estados Unidos son el 1,93%
de los nacimientos y en Europa se describen tasas tan bajas como de 0,04% en
Luxemburgo y altas de 1,22% en Reino Unido y Espafia.®®

No existe un consenso sobre la edad gestacional que se define como
prematuridad extrema, para algunos son las 26, 28 o las 32 semanas, lo que
puede ser un factor que influya en las variaciones de las cifras informadas. Para
el Especialista en Obstetricia que realiza los cuidados perinatales el nacimiento de
un bebe con prematuridad extrema siempre constituye una preocupacion porque,
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habitualmente, se diagnostican tardiamente, cuando todas las acciones para
detenerlos, a veces, son ineficaces.

El manejo clinico de las gestantes que presentan una amenaza de parto
pretérmino generalmente implica la hospitalizacion, es una de las indicaciones
mas frecuentes de ingreso por causa obstétrica en el medio. La evidencia
cientifica indica que la estancia media hospitalaria por este motivo en la mayoria
de los paises desarrollados varia de 5 a 8 dias.?”

El grupo de gestantes en las que el parto ocurrié en los primeros siete dias del
ingreso fue admitido en la institucion con 32 semanas de embarazo o mas, lo que
coincide con que el mayor numero de partos pretérminos correspondieron, en
este estudio, con la prematuridad tardia o leve, atribuible a que con las pacientes
que ingresaron con edad gestacional mayor de 34 semanas no se tomaron
medidas para intentar detener el parto y, por tanto, puede haber influido en los
resultados descritos.

El hecho de que las pacientes en las que el parto demord mas de siete dias desde
su ingreso tenian menor edad gestacional permitié que, en ese periodo de
tiempo, se aplicaran los protocolos de atencidon para las pacientes con amenaza
de parto pretérmino y que se tomaran una serie de acciones en los casos que lo
permitieron: el uso de esteroides, tocoliticos, antibidticos, etc., que permitieron
resultados perinatales favorables.

Se ha descrito que la intervencion mas beneficiosa para la mejora de resultados
neonatales entre pacientes que tienen un parto pretérmino es la
administracién prenatal de corticosteroides. Un solo curso de corticosteroides
se recomienda para las mujeres embarazadas entre 24 semanas y 34 semanas
de gestacion que estd en el riesgo de parto dentro de siete dias.*?

En algunos paises existe una tendencia, en los Ultimos afios, a la disminucién de
la estancia media de las gestantes y a la realizacién de un control ambulatorio
cuando se considera a las pacientes estabilizadas, sin necesidad de tocolisis de
mantenimiento. En estos casos la contribucion de la medida de la longitud
cervical puede tener especial interés porque permite monitorizar el acortamiento
cervical y predecir la evolucién de estas pacientes.(?”) La introduccién de la
cervicometria en las guias clinicas podria ayudar a disminuir las estancias medias
hospitalarias.

El nacimiento pretérmino afecta a paises ricos y pobres, pero los primeros
tienen la ventaja que supone la mejor calidad de los cuidados neonatales. Los
indices de mortalidad perinatal de numerosos paises se han mantenido
relativamente constantes durante décadas a pesar de los notables avances
realizados en el campo de la Obstetricia y la Neonatologia; incluso en los
centros hospitalarios en los que el indice de supervivencia ha aumentado los
bebés que logran sobrevivir presentan una amplia variedad de morbilidad vy
discapacidad tanto a corto como a largo plazo, especialmente en los grupos de
recién nacidos muy prematuros y prematuros extremos. La elevada tasa de
discapacidades neurosensoriales en estos recién nacidos plantea a la sociedad
y al Especialista en Obstetricia un reto serio y perdurable.(?®

Esta obra esta bajo una licencia Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional (CC BY-NC-SA 4.0) 362



Acta Médica del Centro / Vol. 13 No. 3 Julio-Septiembre 2019

CONCLUSIONES

El parto pretérmino espontaneo es un problema no resuelto en la Provincia de
Villa Clara y susceptible de ser reducido al actuar sobre variables epidemioldgicas
modificables identificadas que permitan accionar para su prevencion y su
detencion durante su hospitalizacion en aras de disminuir la prematuridad
extrema y sus consecuencias.
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