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RESUMEN

La actividad uterina varia a lo largo del embarazo debido a factores celulares, hormonales y

anatémicos. Para caracterizarla se usan técnicas como la presion intrauterina (IUP), tocografia
(TOCO) y electroelectrohisterografia (EHG). El EHG, una técnica no invasiva, mide directamente
la actividad eléctrica uterina y proporciona datos temporales, espectrales y no lineales, utiles
para predecir el parto y complicaciones como el parto prematuro, que afecta al 11% de los
embarazos a nivel mundial. Aunque los embarazos de gestacién multiple (MG) son un factor de
riesgo, no se incluyen comunmente en estudios y sus caracteristicas mioeléctricas son
desconocidas.

El objetivo de este Trabajo de Fin de Grado (TFG) ha sido caracterizar y comparar la actividad
mioeléctrica uterina en el tercer trimestre de mujeres con gestacion Unica y multiple, utilizando
parametros temporales, espectrales y no lineales. Se analizaron datos de 133 pacientes
mediante estudios transversales y longitudinales, enfocdndose principalmente en los
longitudinales.

En los estudios transversales, se identificaron pardmetros estadisticamente significativos como
Vpp, SampEn4d y KHE en el estudio transversal. En gestaciones multiples, los parametros
significativos fueron Vpp, SampEnl, SampEn2, SampEn3 y KHE. Los estudios comparativos de
semanas gestacionales tempranas y tardias revelaron que los pardmetros no lineales eran
significativos, destacando SampEn2, SampEn3 y KHE en semanas tempranas, y SampEnl,
SampEn2, SampEn3 y KHE en semanas tardias.

En el estudio longitudinal, se examinaron las pendientes globales en 26 pacientes con mas de
tres sesiones de registro, empleando pruebas t-test y de una cola para evaluar diferencias en las
medianas de las pendientes. Se encontraron diferencias significativas en Vpp, SampEn4 y KHE.
De estas pacientes, 12 tenian gestacién Unica y 12 gestacién multiple. Los pardmetros Vpp,
SampEn4 y KHE fueron significativos en gestaciones Unicas, pero no se encontraron diferencias
significativas en gestaciones multiples ni entre ambos grupos.

Palabras Clave: electrohisterograma; parto prematuro; estudio longitudinal; gestacion multiple






RESUM

L'activitat uterina varia al llarg de I'embaras a causa de factors cel-lulars, hormonals i anatomics.
Per a caracteritzar-la s'utilitzen técniques com la pressid intrauterina (IUP), tocografia (TOCO) i
electroelectrohisterografia (EHG). L'EHG, una técnica no invasiva, mesura directament |'activitat
eléctrica uterina i proporciona dades temporals, espectrals i no lineals, Utils per a predir el part
i complicacions com el part prematur, que afecta 1'11% dels embarassos a nivell mundial. Encara
que els embarassos de gestacid multiple (MG) sén un factor de risc, no se solen incloure en
estudis i les seues caracteristiques mioeléctriques son desconegudes.

L'objectiu d'aquest Treball de Fi de Grau (TFG) ha sigut caracteritzar i comparar I'activitat
mioeléctrica uterina en el tercer trimestre de dones amb gestacié Unica i multiple, utilitzant
parametres temporals, espectrals i no lineals. Es van analitzar dades de 133 pacients mitjangant
estudis transversals i longitudinals, centrant-se principalment en els longitudinals.

En els estudis transversals, es van identificar parametres estadisticament significatius com Vpp,
SampEn4 i KHE. En gestacions multiples, els parametres significatius van ser Vpp, SampEnl,
SampEn2, SampEn3 i KHE. Els estudis comparatius de setmanes gestacionals primerenques i
tardanes van revelar que els parametres no lineals eren significatius, destacant SampEn2,
SampEn3 i KHE en setmanes primerenques, i SampEnl, SampEn2, SampEn3 i KHE en setmanes
tardanes.

En I'estudi longitudinal, es van examinar les pendents globals en 26 pacients amb més de tres
sessions de registre, emprant proves t-test i d'una cua per a avaluar diferéncies en les mitjanes
de les pendents. Es van trobar diferéncies significatives en Vpp, SampEn4 i KHE. D'aquestes
pacients, 12 tenien gestacio Unica i 12 gestacié multiple. Els parametres Vpp, SampEn4 i KHE van
ser significatius en gestacions Uniques, perd no es van trobar diferencies significatives en
gestacions multiples ni entre els dos grups.

Paraules Clau: electrohisterograma; part prematur; estudi longitudinal; gestacié multiple






ABSTRACT

Uterine activity varies throughout pregnancy due to cellular, hormonal, and anatomical factors.
To characterize it, techniques such as intrauterine pressure (IUP), tocodynamometry (TOCO),
and electrohysterography (EHG) are used. EHG, a non-invasive method, directly measures
uterine electrical activity and provides temporal, spectral, and non-linear data, helpful in
predicting labor and complications like preterm birth, which affects 11% of pregnancies
worldwide. Although multiple gestation (MG) pregnancies are a risk factor, they are not
commonly included in studies, and their myoelectric characteristics are unknown.

This Final Degree Project (TFG) aimed to characterize and compare uterine myoelectric activity
in the third trimester of women with single and multiple pregnancies using temporal, spectral,
and non-linear parameters. Data from 133 patients were analyzed through cross-sectional and
longitudinal studies, primarily focusing on the longitudinal ones.

In the cross-sectional studies, statistically significant parameters such as Vpp, SampEn4, and
KHE were identified. In multiple gestations, significant parameters were Vpp, SampEn1,
SampEn2, SampEn3, and KHE. Comparative studies of early and late gestational weeks revealed
significant non-linear parameters, with SampEn2, SampEn3, and KHE significant in early weeks
and SampEn1, SampEn2, SampEn3, and KHE in late weeks.

In the longitudinal study, global slopes were examined in 26 patients with more than three
recording sessions, using t-tests and one-tailed tests to evaluate differences in median slopes.
Significant differences were found in Vpp, SampEn4, and KHE. Of these patients, 12 had single
pregnancies, and 12 had multiple pregnancies. The parameters Vpp, SampEn4, and KHE were
significant in single pregnancies, but no significant differences were found in multiple
pregnancies or between both groups.

keywords: uterine activity, electrohysterography (EHG), parameter evaluation, statistical
analysis.
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CAPITULO 1. INTRODUCCION

En este Capitulo se describe la anatomia del sistema reproductor femenino, tanto en su aspecto

externo como interno. Seguidamente, se detallan los mecanismos celulares que generan las
contracciones uterinas, asi como en los cambios fisiolégicos que las desencadenan durante el
embarazo. Ademas, se analizan las técnicas empleadas para medir la actividad uterina.

1.1.EL APARATO REPRODUCTOR FEMENINO

El aparato reproductor femenino se compone de érganos genitales externos (fuera de la pelvis)
e internos (dentro de la pelvis).

1.1.1. Organos genitales externos

Los érganos genitales externos (o vulva) constan del monte de Venus, clitoris, los labios menores
y mayores, y las glandulas vestibulares menores y mayores (Paulsen, 2024a).

El monte de Venus esta formado por piel, y debajo de él existe tejido graso subcutdneo. Se

caracteriza por presentar foliculos pilosos que dan lugar al vello pubico (Lowe et al., 2020), y se
extiende hasta formar los labios mayores, que son pliegues externos que estan constituidos por

piel y grasa, y protegen el orificio vaginal.

Por otro lado, los labios menores son pliegues mas pequefios y no presentan tejido adiposo ni
foliculos pilosos, sino glandulas sebaceas, vasos sanguineos y fibras eldsticas. Entre los dos
pliegues de los labios menores y debajo del monte de Venus se encuentra el clitoris, que es un
pequefio drgano eréctil, muy vascularizado y con muchas fibras nerviosas (Moore et al., 2021).

Entre los labios menores, se situa el vestibulo, que es una pequena regidon proxima a los orificios
de la uretray de la vagina, asi como a las glandulas vestibulares que secretan lubricacidn durante
la excitacion sexual (Gonzalez Bosquet, 2020).
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Figura 1. Organos genitales externos. Imagen tomada de (Park, 2017)
1.1.2. Organos genitales internos

Los 6rganos genitales internos engloban el Utero, la vagina, trompas de Falopio, y los ovarios
(Paulsen, 2024b). Los tres ultimos componentes estan envueltos por un mesenterio denominado
ligamento ancho del atero, el cual se divide en tres partes denominadas mesometrio,
mesosalpenix, y mesoovario. En este apartado se irdn detallando las estructuras descritas.
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Figura 2. Organos genitales internos femeninos; visién anterior. Imnagen tomada de (Paulsen, 2024b)

1.1.2.1. La vagina

La vagina es un dérgano tubular musculomembranoso, y es donde se da lugar la copulacién, la
evacuacion del flujo menstrual y forma la parte inferior del canal del parto (Becerra Solano,
2018). En una mujer madura, tiene una longitud de 7-9 cm, pero es capaz de distendirse y forma
un angulo de 902 con el uUtero (Lowe et al., 2020).

1.1.2.1. El utero

El dtero, un érgano muscular hueco que se sitla entre la vejiga y el recto. Posee dimensiones
aproximadas de 8 cm de longitud, 5 cm de ancho y 3 cm de espesor (Waschke, 2018).
Normalmente su peso promedio es de 50g, pero durante el embarazo puede aumentar hasta
alcanzar 1kg, mientras que durante la menopausia experimenta una reduccion en su tamanio.

En el Utero se pueden diferenciar dos partes: 2/3 superiores constituyen el cuerpo y 1/3 inferior
el cuello del utero o cérvix, que da lugar a la parte superior de la vagina (Becerra Solano, 2018).
El cuerpo se extiende desde el fondo (o fundus), que es la zona redondeada superior del Utero,
hasta el istmo, la zona estrecha existente entre el cuerpo y el cuello.

Asimismo, las paredes del Utero estan compuestas por tres capas: el perimetrio, que es una capa
fina externa serosa; el miometrio, que constituye la capa media gruesa compuesta por musculo
liso; y el endometrio, la capa fina interna mucosa donde se implanta el cigoto y es la capa que se
expulsa durante la menstruacion sino se ha producido fecundacion (Moore et al., 2020).
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Figura 3. Organos genitales femeninos (perspectiva interna). Vision anterior. Imagen tomada de (Drake et al., 2024)

El miometrio, al mismo tiempo, esta formado por tres capas de musculo liso dificiles de
diferenciar a simple vista. En las capas internas y externas existe musculo longitudinal, y en la
capa media musculo en forma circular. A medida que se desciende hacia el cuello del utero, el
numero de células musculares lisas disminuye y se reemplazan por tejido conjuntivo (Gartner,
2021). El miometrio se dice que es “hormonosensible” porque puede tener tanto un aumento
de tamaiio de células (hipertrofia) como un aumento del nimero de células (hiperplasia) durante
la gestaciéon (Lowe et al., 2020)

1.1.2.2. Trompas de Falopio

Las trompas de Falopio, también conocidas como trompas uterinas o oviductos, son dos
conductos que se extienden desde las regiones superolaterales del fondo uterino (llamadas
cuernos uterinos) hasta los ovarios, y miden aproximadamente 8-10 cm de largo (Hansen et al.,
2023). Estan enlazadas al mesosalpenix, un tejido conectivo delgado que cubre las trompas,
forman el ligamento ancho del Utero y tiene como funcidn la irrigacidn de las trompas (Ovalle &
Nahirney, 2021a).

Trompa uterina

Lig. redondo —#—3
del ltero

Fondo del titero ———

Lig. ancho del titero

Figura 4. Lig. ancho del utero, mesoovario y mesosdlpinx; seccion parasagital derecha, representacion esquemdtica;
vision desde la derecha (Paulsen, 2024b)

Su funcidn principal es transportar los évulos desde el ovario hasta el cuerpo uterino, y es
también el lugar donde se produce la fertilizacién del dvulo con el espermatozoide (Lowe et al.,
2020).



Se pueden distinguir cuatro partes distintas: una parte intersticial, istmo, ampular, e infundibulo.
La parte intersticial esta rodeada por el miometrio, y mide entre 1 y 2 cm de longitud. El istmo
empieza cuando la trompa sale del Utero, es estrecho y tiene 4 cm de longitud. La ampolla, en
cambio, es mds ancha, tiene una direccidon sinuosa, suele medir 4 cm y es la zona donde
generalmente ocurre la fecundacion. El infundibulo es la parte mas distal, y se compone por
fimbrias (Prescott et al., 2022).
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Figura 5. Partes de trompas de Falopio. Imagen tomada de (O’Dowd, 2024)
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1.1.2.3. Los ovarios

En los extremos del infundibulo de las trompas de Falopio, se encuentran los ovarios. Los ovarios
son las glandulas responsables de generar cambios en el ciclo reproductivo de la mujer, y la
funcién principal que desempefia es generar células germinales (évulos) y las hormonas
esteroideas como los estrégenos y la progesterona.

Son glandulas blancas en forma de almendra que, en mujeres adultas, suelen medir 3 cm de
longitud y 2 cm de ancho. No obstante, el tamafio de los ovarios puede cambiar en funcién del
ciclo menstrual, el embarazo o la menopausia (Ovalle & Nahirney, 2021a). Ademas, cuentan con
varios puntos de unidn. Estan unidos a la pelvis por el ligamento suspensorio del ovario, al Utero
por el ligamento propio del ovario y al ligamento ancho por el mesoovario.

Por otro lado, los cambios ciclicos que experimentan los ovarios se denominan conjuntamente

Ill

como el “ciclo ovarico”. El ciclo ovarico se compone de tres fases: folicular, ovulacidn y fase lutea

(S. Hall et al., 2020) y tiene una duracién aproximada de 28 dias.

Durante la fase folicular (dias 1-14) las hormonas de la adenohipdfisis (la hormona
foliculoestimulante, FSH, y la hormona luteinizante, LH) inducen a que varios de los foliculos, que
son sacos pequefios llenos de liquido ubicados en el ovario que contiene un évulo inmaduro
(Definiciéon de foliculo ovdrico - Diccionario de cdncer del NCI - NCI, 2011), inicien su desarrollo
hasta que se genere un foliculo maduro. Durante la ovulacién, el dvulo contenido dentro del
foliculo maduro se vierte hacia fuera rodeado por una masa de células llamadas corona radiada.
Después que se de este proceso, se genera el cuerpo luteo, un tejido responsable de producir
estrogenos y progesterona.



Al cabo de dos semanas, si no se ha producido la fecundacidn, se deteriora el cuerpo luteo, el
nivel de progesterona y estrégenos disminuye, se inicia la menstruacidn y comienza de nuevo el
ciclo ovarico (J. E. Hall PhD & Hall, 2022).

1.2. CONTRACCION DE LAS CELULAS MUSCULARES LISAS UTERINAS

1.2.1. Estructura del musculo liso

Como ya se comenté en el apartado anterior, el Utero es un érgano compuesto por células
musculares lisas. Estas células musculares (miocitos) suelen ser del tipo unitario, es decir, que
tiene uniones comunicantes entre las células (gap junctions) por lo que se genera una rapida
propagacién de la onda de despolarizaciéon y en consecuencia una contraccion (Costanzo, 2023a).
En otras palabras, no se refiere a que funciona como una Unica célula, sino a un conjunto de
cientos de miles de fibras musculares que se contraen de manera conjunta.

Asi mismo, las células musculares lisas uterinas estan formadas por distintos componentes: los
filamentos gruesos, compuestos por la proteina contractil miosina; los filamentos delgados,
compuestos por miosina; y los cuerpos densos, que sirven como unidn entre los filamentos
gruesos y finos. Ademas, también poseen filamentos intermedios que contienen desmina o
vimentimina y conforman un patrén entrecruzado que rodea la célula (Ovalle & Nahirney,
2021b).
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Figura 6. Estructura del musculo liso. Imagen tomada de (J. E. Hall PhD & Hall, 2021b)

En la contraccidén participan multiples moléculas intermediarias y proteinas, pero la fuerza
mecdnica se produce esencialmente por la interaccién entre la actina y los filamentos de
miosina, que se compone de dos cadenas pesadas y cuatro cadenas ligeras. Dicha interaccion
ocurre gracias a la proteina reguladora denominada calmodulina, y ocurre cuando un potencial
de accidn llega a la célula y entra iones Ca?* y Na* a su interior, provocando la unién entre la
actina y miosina, y, en consecuencia, el acortamiento celular (Kierszenbaum & Tres, 2020).

1.2.2. Proceso excitacion-contraccion del musculo liso

En el proceso de excitacidn-contraccion del miocito liso, ocurren una serie de acontecimientos
(Costanzo, 2023a) que se detallan a continuacion:



1. Cuando ocurre un potencial de accidn, los canales de Ca%* de la membrana sarcolémica
dependientes de voltaje se abren, y el Ca?* fluye hacia el interior de la célula produciendo
un aumento de concentracién de Ca®* intracelular. En ese momento se libera Ca*
adicional a partir del reticulo sarcopldasmico

2. El aumento de concentracién de Ca?* induce la unién entre Ca? y la calmodulina,
formando el “complejo calmodulina-calcio”

3. El complejo se une y activa la cinasa de la cadena ligera de miosina para fosforilar la
cadena ligera de la miosina

4. Cuando la cadena ligera esta fosforilada, tiene la capacidad de enlazarse con el filamento
de actina, creando tensién y puentes cruzados

Sin embargo, aparte de los canales de Ca?* dependientes de voltaje, existen otro tipos de canales
que permiten la entrada de este ion como son los canales de Ca?* dependientes del ligando
(Costanzo, 2023a). Los ligandos pueden ser o bien factores quimicos locales o varias hormonas
(J. E. Hall PhD & Hall, 2021b). Algunos factores quimicos locales son: ausencia de oxigeno o
exceso de iones de hidrégeno; mientras que las hormonas que participan en la contraccién son
la adrenalina, la vasopresina, la oxitocina, o la serotonina, entre muchas otras.

Aparte de los canales dependiente de voltaje y ligando, existe un ultimo tipo denominado
canales de Ca?* accionados por IPs (inositol 1,4,5-trifosfato), en el que participan otras
componentes intermediarias proteicas como la proteina G o la fosfolipasa C (PLC).

Asi pues, las células musculares lisas del Utero se contraen por la actividad eléctrica y por los
cambios en las permeabilidades i6nicas en la membrana. Son dependientes del voltaje y del
tiempo y se caracterizan por ser muy excitables.

1.3. CAMBIOS FISIOLOGICOS DEL APARATO REPRODUCTOR EN EL EMBARAZO Y PARTO

1.3.1. Lareproduccién humana

La reproduccidon empieza con la fecundacion, cuando un évulo liberado de la mujer es fecundado
por un espermatozoide y se convierte en una Unica célula llamada cigoto. Una vez formado el
cigoto, entre los 3 y 5 dias siguientes, recorre el resto de las trompas de Falopio hasta llegar al
utero. El recorrido es posible debido al flujo que excreta el epitelio tubarico y el movimiento de
los cilios que cubren la trompa (J. E. Hall PhD & Hall, 2021a).

En esos dias iniciales, el cigoto se divide y multiplica rapidamente. Al llegar a unas 100 células,
pasa a llamarse "blastocito". Una vez en el (tero, se implanta en la mucosa uterina, dando inicio
a la formacidn de la placenta y al desarrollo embrionario. Desde este punto, el Utero atraviesa
una serie de cambios a lo largo de todo el embarazo.



Espormitucvive

Gigete divicids

Trompa ulerina [oe Falopia)

mitasis g Mo

Franjas +7

Falizulos
en desamallo ‘

Figura 7. Implantacion de un évulo fecundado (cigoto) en la pared del utero. Imagen tomada de (Chiego, 2021)
1.3.2. Cambios hormonales durante el embarazo.

En condiciones normales, a los 14 dias una mujer no gestante desprenderia el endometrio
mediante la menstruacidn. Sin embargo, durante el embarazo, este proceso no tiene lugar
debido a la sintesis de una nueva hormona conocida como gonadotropina coriénica humana
(hCG) (J. E. Hall PhD & Hall, 2021a).

La concentracion maxima de hCG se registra en la semana 10 de embarazo. Esta hormona evita
la desintegracion natural del cuerpo lateo, y garantiza que se siga secretando mas hormonas
sexuales, como los estrégenos y la progesterona.

Ademas del cuerpo luteo, estas dos ultimas hormonas también se sintetizan en gran cantidad a
partir de la placenta. Asi pues, uno de los principales cambios que ocurren durante el embarazo
es el aumento de nivel de estrégenos y progesterona (Koeppen & Stanton, 2018).

Los estrogenos tienen una funcién proliferativa, puesto que aumentan el tamaio del Utero, asi
como de la mama y de los genitales externos. Estos estimulan el crecimiento de las fibras
musculares del miometrio (hipertrofia), que suele ocurrir a partir de la semana 12 de gestacion,
y puede llegar a generar fibras musculares hasta 10 veces mas de longitud y 5 de grosor
(Gonzalez Bosquet, 2020).

En contraste, la progesterona prolonga el embarazo manteniendo el endometrio del Utero y
disminuyendo la contraccién uterina, puesto que aumenta el umbral frente a estimulos
contrdctiles para prolongar el embarazo (entre otras funciones) (Costanzo, 2023b).

Tabla 1. Comparacion de las funciones de estrégeno y progesterona en el embarazo

Estrégeno Progesterona

Aumentan el tamafio del Utero, de la mama Prolonga el embarazo
y los genitales externos

Estimula la hipertrofia Mantiene el endometrio
Se encarga de la contraccion de las fibras Inhibe la contraccion uterina
musculares




1.3.3. Cambios en la contraccidn uterina

El Utero al ser un drgano esencialmente musculoso, presenta un alto grado de actividad
auténoma, y es capaz de producir ondas de despolarizacion desde el fondo del Utero hasta la
vagina y la vulva para generar la fuerza necesaria para expulsar al feto (Vicens, 2018). Sin
embargo, la contraccién del Utero es distinta en las distintas fases del embarazo.

Durante la gestacion, el Utero se contrae, pero de forma irregular y poco coordinada
(contracciones de Braxton Hicks); mientras que en el parto las contracciones son intensas,
frecuentes y regulares.

Una de las razones por las cuales existen diferencias en la actividad eléctrica en las distintas
etapas del embarazo se debe a las uniones gap. Las uniones gap (en inglés, gap junctions) unen
eléctricamente a las células mioeléctricas compuestas por una familia de proteinas denominadas
conexinas, que presentan baja resistencia eléctrica al paso de corriente, por lo que permite el
traspaso de los potenciales de accidn a través de las células (Garfield & Maner, 2007). Existen
muchas clases de conexinas, pero la que mas abunda en el Utero son las conexinas 43 (Cx43) por
su masa molecular (43kD), asi como las conexinas 40 y 45 (Sheldon, 2014).

El nimero de uniones gap se relaciona con el nivel de hormonas. Los estrégenos, oxitocina y
prostaglandinas aumentan su nimero, mientras que la progesterona, lo disminuye (Kilarski et al.,
1996; Sheldon, 2014).

Como en el embarazo hay mas progesterona, el nimero de uniones gap en el embarazo es bajo,
mientras que, cuando se acerca el momento del parto, su nimero aumenta de forma notoria.
En consecuencia, como el aumento de uniones gap implica un aumento de la conductancia,
favorece que se produzca el sincronismo y la coordinacidn de las contracciones para la expulsion
del feto.

Hoy en dia poco se conoce acerca del origen de las contracciones sincrénicas. Una hipétesis es
que el origen de una contraccidon uterina se podria atribuir a células “marcapasos” (pacemaker
en inglés) que puedan generar una onda de despolarizacidon que atraviese el resto del uUtero
(Young, 2018).

Las células marcapasos en el Utero presenta diferencias a las células marcapasos del corazén. El
corazén se contrae en un solo latido, mientras que el Utero se contrae de manera fasica y
peristaltica, es decir, en fases y de forma coordinada, con rafagas de onda rapida y con periodos
de contraccién seguidos de periodos de relajacién (Garfield et al., 2021).

1.3.4. Elparto

El parto se puede definir como el proceso mediante el cual el nifio nace por las contracciones
del Utero, y ocurre entre las 37 y 40 semanas después del Ultimo periodo menstrual. (J. E. Hall
PhD & Hall, 2021a).

En este periodo, ocurre distension del Utero. Los estrégenos, la oxitocina, las prostaglandinas
entran en accion (Costanzo, 2023b), mientras que los niveles de progesterona disminuyen
abruptamente, lo que provoca que el Utero pase de un estado de relativa inactividad a uno de
intensa actividad. Esto se debe a que los estrédgenos y la oxitocina aumentan la contracciéon
uterina; las prostaglandinas elevan los niveles intracelulares de calcio en las células del musculo
liso del utero, asi como la formacién de conexiones entre células y dilatacién del cuello uterino.
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Sin embargo, el parto puede verse influenciado por multiples factores fisioldgicos, lo que puede
ocasionar alteraciones y resultar en lo que se conoce como parto prematuro. Este tipo de parto
ocurre entre las semanas 20 y 37 de gestacidn y ocurre aproximadamente en el 11% de los
embarazos a nivel mundial (Torchia & Persaud, 2022).

El parto prematuro conlleva un mayor riesgo de morbilidad y mortalidad debido a la inmadurez
de varios 6rganos (como los pulmones, intestinos, higado y rifiones) y de mecanismos
homeostaticos (por ejemplo, la termorregulacion). Esto puede desencadenar multiples
complicaciones, como el sindrome de dificultad respiratoria del lactante o la enterocolitis
necrosante (Garcia-Casado et al., 2018; Lister & Jones, 2017).

El parto prematuro puede deberse a diversas causas, como el estrés, las infecciones, el
desprendimiento de la placenta o la sobredistensién uterina. La sobredistensién uterina esta
directamente relacionada con el embarazo multiple y por este motivo, debe ser tratado como
un embarazo de alto riesgo (Kay et al., 2020). Identificar correctamente las contracciones reales
de las prematuras ayuda a iniciar el tratamiento adecuado a tiempo, evitar tratamientos
innecesarios y hospitalizaciones, y mejorar las posibilidades de supervivencia de los bebés
(Schlembach et al., 2009).

1.4. MONITORIZACION DE LA DINAMICA UTERINA

Como ya se ha comentado antes, si bien la actividad uterina se genera a partir los sucesivos
potenciales de accidn que se originan por la activacion simultanea de diversas células musculares
uterinas, las contracciones uterinas varian en las diferentes etapas de la gestacion. Durante el
embarazo estan aisladas y descoordinadas, y cuando se aproxima el parto se vuelven intensas y
sincronizadas (Benalcazar-Parra et al., 2019). Estas variaciones pueden servir como un indicador
clave para anticipar el inicio del parto, tomar decisiones clinicas, asi como para evaluar el
bienestar del feto (Alberola-Rubio et al., 2013).

En la actualidad, la actividad uterina puede evaluarse de forma invasiva a través de la presién
intrauterina (IUP), o de manera no invasiva mediante la tocografia (TOCO), asi como con una
técnica prometedora conocida como electrohisterografia (EHG) (Vlemminx et al., 2017).

1.4.1. Presion intrauterina (IUP)

La presién intrauterina (en inglés intrauterine pressure, IUP) es una técnica comunmente
reconocida como “gold standard” ya que da informacion cuantitativa y precisa de la actividad
uterina. Se basa en el uso de un catéter de presidn intrauterina (IUPC) que permite medir la
variacion de la presidn en un punto determinado dentro del atero (Skowronski et al., 2006).

Sin embargo, esta técnica presenta desventajas, ya que solamente se puede emplear cuando
ocurre la amniotomia (ruptura membranas) vy, al ser invasivo, puede desencadenar en infeccidon
bacteriana, fiebre materna y la necesidad de realizar cesarea (Albaladejo-Belmonte et al., 2020).
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Figura 8. Representacion visual de la técnica IUP mediante el uso de un catéter. Imagen tomada de (Sharma, 2015)

1.4.2. Tocografia externa (TOCO)

Debido a los inconvenientes que presenta la IUP, se prefiere otras técnicas no invasivas para la
monitorizacién de la actividad uterina. La técnica mas empleada en la actualidad es la tocografia
externa (Albaladejo-Belmonte et al., 2020) .

La tocografia externa (o TOCO) es un método no invasivo que evalua la frecuencia y duracion de
las contracciones en funcion de los cambios de la pared abdominal a través de un dispositivo
denominado tocodinamdmetro (Crespo Criado et al., 2022). El tocodinamdmetro consta de un
botdn central (transductor) atado a cintas eldsticas que cambia con la presion del utero. Es decir,
cuando la presién del Utero aumenta con la contraccidn, el transductor convierte la seiial
mecdnica a eléctrica medible (Rubio, 2017; Terré Rull & Francés Ribera, 2006).

Un aspecto importante del TOCO es que depende de la posicion del sensor y del amarre, ya que
dependiendo de dénde esté ubicado y cdmo es el contacto electrodo-piel, puede dar un registro
diferente. En mujeres a término, suele colocarse en el fondo del Utero; mientras que en mujeres
a pretérmino, debajo del ombligo (Rubio, 2017). Y, al estar atado mediante correas, su medida
puede verse afectada por movimientos de la madre (tos, vdmitos, respiracion) y puede resultar
incdmodo a la mujer gestante (Albaladejo-Belmonte et al., 2020).

Figura 9. Representacion visual de la técnica TOCO mediante la utilizacion de un sensor de presion. Imagen tomada
de (Ayres-de-Campos & Nogueira-Reis, 2016)

Ademas, se le suma otros inconvenientes. Su sensibilidad y especificidad es demasiado pobre en

mujeres obesas (Jain et al., 2016); y no mide el tono basal uterino, ni la intensidad real, ni el

sincronismo de las contracciones, por lo que es una técnica cualitativa que no permite comparar

distintas poblaciones.
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1.4.3. Electroelectrohisterografia (EHG)

El electroelectrohisterografia (en inglés electrohysterogram, EHG) o el electromiograma uterino
(EMG), es una técnica no invasiva que permite registrar y cuantificar la actividad eléctrica del
Utero generada por los cambios de potenciales de accidn de las células musculares lisas del
miometrio (Albaladejo-Belmonte et al., 2022; Esgalhado, Batista, Mourifio, Russo, Palma dos
Reis, et al., 2020).

Para el registro de la actividad mioeléctrica, se colocan electrodos en la superficie que pueden
estar dispuestos en diferentes configuraciones, ya sea canal Unico (single-channel) o multiples
canales (multi-channel).

Figura 10. Ejemplo de registro del EHG. Se colocan electrodos en la superficie abdominal del paciente para realizar la
medicion de EMG uterino. Imagen tomada de (LUCOVNIK et al., 2011)

Los electrodos registran rafagas (EHG-bursts) de muchos picos (spikes). Cada pico representaria
la suma de potenciales de accién de los miocitos debajo del electrodo (Mikkelsen et al., 2013).
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Figura 11. Sefial de EHG registrada a partir de la superficie abdominal de una mujer a punto de dar a luz. Se observa
que las contracciones uterinas se relacionan con rdfagas eléctricas de picos de potenciales de accion del EHG.
Imagen tomada de (Reyes-Lagos et al., 2020)

En este aspecto debe tenerse una serie de consideraciones, como la variabilidad de conductancia
entre la interfase electrodo-piel, que puede actuar como un filtro paso bajo y disminuir la
amplitud o modificar el contenido frecuencial de la sefial (Benfield & Newton, 2023); asi como
la posicion del electrodo, ya que dependiendo de ddnde esté situado y de los miocitos que tiene
debajo, la sefial puede ser distinta.

Actualmente el EHG se encuentra principalmente en uso en el dmbito de la investigacién y ha
sido poco utilizada en la practica clinica debido a la preferencia de los médicos por emplear la
presidon como referencia clinica habitual (Albaladejo-Belmonte et al., 2020).
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Numerosos estudios resaltan la eficacia del EHG por varias razones. En primer lugar, permite
distinguir entre contracciones uterinas reales y falsas, ya sea mediante el analisis de EHG-bursts
o mediante ventanas de analisis (Mas-Cabo et al., 2019). En segundo lugar, facilita la deteccidn
de partos prematuros incluso en etapas tempranas del embarazo (P. et al., 2019). Ademas, a
diferencia del TOCO, su precisién no se ve afectada por la obesidad de las pacientes. Por ultimo,
se prevé que en el futuro tenga aplicaciones clinicas adicionales, como el diagnéstico de
dilatacién disfuncional del cuello uterino o la evaluacién de la respuesta a farmacos como la
oxitocina (Cohen, 2017).
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Figura 12. Correspondencia de la sefial eléctrica que registra el EHG (arriba) con las contracciones mecdnicas que
registra el TOCO. Imagen tomada de (LUCOVNIK et al., 2011)

1.5. CARACTERIZACION DE LA SENAL EHG

Como la técnica EHG permite caracterizar directamente la actividad mioeléctrica, se puede
extraer informacion de las contracciones a nivel temporal (como la amplitud, duracién, nimero
de contracciones) o a nivel frecuencial (frecuencia principal, frecuencia media, etc.). De esta
forma, se puede extraer otros parametros relacionados con la amplitud (amplitude related), que
representan la potencia o la energia de la seiial; o pardmetros no lineales, como la entropia
muestral o maximo exponente de Lyapunov (Fele-Zor et al., 2008).

A partir la informacion espectral, se pueden distinguir dos componentes en las rafagas de EHG
(o EHG-bursts): las ondas lentas (Slow Wave, SW) y las ondas rapidas (Fast Wave, FW)
(Benalcazar-Parra et al., 2019).

EHG-burst
|
Slow Wave Fast Wave
| | |
Menos 0,03Hz Low Fast Wave High Fast Wave
| |
0,13-0,26 Hz 0,36y 0,88 Hz

Figura 13. Clasificacion de los componentes frecuenciales de los EHG-burst
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Las ondas lentas (SW) son las componentes de baja frecuencia (inferiores a 0.03 Hz) y
generalmente, en términos de analisis, carecen de relevancia debido a que su ancho de banda
se superpone con las fluctuaciones de la linea base, las cuales estan relacionadas con el
estiramiento de la piel o los movimientos de los electrodos (Albaladejo-Belmonte et al., 2022).

Las ondas rapidas (FW) estan relacionadas con la contraccion, por lo que la mayor parte de los
estudios se centran en esta onda. Estdn comprendidas entre los 0.1y 1 Hz, y se pueden distinguir
dos patrones: Fast Wave Low (FWL), que se asocia a la propagacién del EHG, y esta contenido
entre 0.13 y 0.26 Hz; y Fast Wave High (FWH), cuya frecuencia se encuentra entre los 0.36 y 0.88
Hz, aunque algunos autores mencionan que puede llegar a los 3-4 Hz (Benalcazar-Parra et al.,
2019).
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TOTAL EMG Amp  (d)

L.
>

Figura 14. Sefial de IUP (a), SW (b) y FW (c) del EMG del utero, y la suma de ambas (d). Imagen tomada de
(Devedeux et al., 1993)

De este modo, es posible caracterizar la sefal de EHG utilizando diversos parametros para
predecir el momento del parto. Sin embargo, la mayoria de los estudios que incorporan EHG son
de cardcter transversal, lo que impide analizar los pardmetros a lo largo de las semanas
gestacionales. Ademads, se centran en pacientes con gestacidon Unica, sin considerar
adecuadamente la gestacion multiple en sus investigaciones (Diaz-Martinez et al., 2024), a pesar
de que esta ultima condicidon es mds propensa a partos prematuros.
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CAPITULO 2. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

Los Objetivos de Desarrollo Sostenible (ODS), también conocidos como Agenda 2030, enfatizan

la necesidad de brindar servicios de atencién médica de alta calidad, especialmente para grupos
vulnerables como las mujeres. El objetivo para 2030 es lograr un acceso universal a servicios de
salud sexual y reproductiva, reducir las tasas mundiales de mortalidad materna y neonatal, y
promover la salud de las mujeres para lograr la igualdad de género. Para alcanzar estos objetivos,
es fundamental seguir investigando las nuevas tecnologias emergentes que mejoren el bienestar
de las mujeres embarazadas, especialmente aquellas con gestaciones multiples, debido a su
mayor riesgo de complicaciones.

En el Capitulo 1 se describid los cambios fisioldgicos durante el embarazo, destacando la relacion
entre las contracciones uterinas y la actividad eléctrica del Utero. La deteccién correcta de las
contracciones uterinas desempefia un papel crucial en la toma de decisiones clinicas, ya que
permite evaluar la posibilidad de parto prematuro y analizar el bienestar de la mujer y del feto.
Asi mismo, la anticipacion del parto prematuro permite proporcionar a la madre el tratamiento
necesario y prolongar la gestacion tanto como sea posible, con el objetivo de reducir al maximo
la tasa de morbilidad y mortalidad.

En la actualidad, existen tres técnicas que permiten estudiar la actividad uterina: IUP, TOCO, y
EHG. El IUP es un método que mide la presion dentro del utero y proporciona informacion
precisa, pero se trata de un método invasivo y por este motivo esta limitado su uso. EI TOCO, en
cambio, es un método no invasivo pero que solo ofrece datos cualitativos sobre las contracciones
uterinas. Si bien el EHG es no invasivo y cuantitativo que mide directamente la actividad eléctrica
uterina, es una técnica que se encuentra aun en desarrollo y que no se ha implementado en
clinica.

La extraccién de pardmetros de una sefial de EHG es fundamental para comprender la evolucién
de las contracciones uterinas, predecir el parto y evaluar el riesgo de parto prematuro, entre
otras condiciones de salud criticas tanto para el feto como para la madre. No obstante, son
escasas las investigaciones que diferencian entre mujeres con gestacién multiple y gestacion
Unica, y los estudios longitudinales sobre EHG son limitados.

En este Trabajo Final de Grado (TFG) se pretende caracterizar y comparar la sefial de EHG en el
tercer trimestre en gestaciones Unicas y multiples, con especial énfasis en estudio longitudinal.
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CAPITULO 3. MATERIALES

A continuacion, se presenta la base de datos utilizada para realizar el analisis de sefal de EHG.

3.1.DESCRIPCION DE LA BASE DE DATOS

Las sefiales se han adquirido en el Hospital Universitario y Politécnico La Fe de Valencia en
mujeres que acudieron a controles rutinarios de embarazo. Se han recopilado sefiales de un total
de 133 mujeres. Cada mujer tiene registros de EHG en diferentes momentos, pero el nimero de
registros depende de las sesiones a las que hayan asistido, la edad gestacional que haya tenido
o la finalizacién del parto (Figura 15). En total existen 277 registros.

Ademads, se han recopilado datos obstétricos para cada una de ellas, como la edad materna, la
edad gestacional, si la gestacién es multiple o Unica, la paridad, si han tenido cesarea o parto
vaginal y su indice de masa corporal (IMC). Todas las mujeres han sido anonimizadas por un
identificador numérico, de tal forma que no se pueda conocer su identidad y se respete la
privacidad de datos.

133 mujeres
?? % ) ?

T e

Registro 1 Registro 2 Registro N

Semana gestacional
Figura 15. Esquema visual de la organizacion de los datos

De las 133 mujeres, 77 presentan gestacion multiple. El periodo gestacional abarcé entre las 31
y 41 semanas, con una mayoria concentrada alrededor de las 36 y 37 semanas. En cuanto a la
edad materna, oscild entre los 19 y 54 afios, siendo mas comun encontrarla entre los 30 y 40
afios, con edades mas frecuentes de 33, 35 y 36 afos. El indice de masa corporal (IMC) varié
entre 25y 30 kg/m?. El nimero de casos de parto natural es 117, que es notablemente mayor al
numero de cesareas, que en este caso son 15. En la Figura 16 y en la Tabla 2 se resumen estos
datos.
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Tabla 2. Media, mediana, desviacion tipica y rango de la edad gestacional, edad materna, paridad y BMI
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Figura 16. Informacion clinica de todas las pacientes registradas

Edad Edad Paridad BMI
estacional | materna
g (kg/m?)
(semanas) (afios)
Media 37.35 34.79 0.45 27.97
Mediana 37 35 0 27.41
Desviacion 2.29 4.79 0.89 4.03
tipica
Rango 10 36 7 21.37
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CAPITULO 4. METODOS

En este Capitulo 4 se describe el proceso de recogida de los registros de los pacientes, asi como
el tratamiento de datos. Seguidamente, se define los parametros relevantes, se discute la
herramienta empleada para el analisis y se explica el enfoque estadistico utilizado en este

estudio. También se detallan los criterios de inclusidon y exclusion que ha utilizado para la
determinacion del tamafio de la muestra de datos.

4.1.ADQUISICION DE SENALES DE EHG

Para el registro mioeléctrico de la superficie uterina, primero se prepara la piel mediante un gel
exfoliante (Nuprep, Weaver and Company, USA) para disminuir la impedancia de contacto
electrodo-piel. Se utilizan cuatro electrodos monopolares de Ag/AgCl desechables (Red Dot
2660-5, 3M, St. Paul, MN, USA): dos se colocan por encima del ombligo a cada lado de la linea
media, separados por 8 cm para los registros monopolares EHG (M1, M2); ademas, se coloca un
electrodo de referencia en la cadera derecha y un electrodo de tierra en la cadera izquierda
(Parra et al., 2017).

Ground

3\
O\

Figura 17. Disposicion de electrodos de superficie para obtener registro EHG monopolar (M1, M2). Imagen tomada
de (Parra et al., 2017)

Las dos senales monopolares fueron obtenidas y acondicionadas mediante un mddulo de
registro portatil desarrollado por el grupo de investigacidn Centro de Investigacion e Innovacion
en Bioingenieria. Este mdédulo se compone de un amplificador, un filtro paso banda y un
convertidor analdgico-digital.

La etapa de amplificacion es necesaria debido a que las sefiales originales tienen una amplitud
muy baja (del orden de decenas o centenares de microvoltios), lo que las hace insuficientes para
alimentar un CAD en una etapa posterior. En este caso la ganancia que se proporciona es de 2059
V/V (Grass 15LT + 4 Grass 15A94; Grass Instruments, West Warwick, Rl).

El filtro tiene un ancho de banda de 0.1 a 150 Hz para reducir interferencias o artefactos. Por
ultimo, las sefiales se digitalizaron a 24 bits con un convertidor analdgico-digital a 500 Hz (Diaz-
Martinez et al., 2023). Las sefiales digitalizadas se almacenaron en una tarjeta micro-SD en
ficheros en formato complemento a dos, un fichero por cada minuto de sefial. Aproximadamente
cada registro cuenta con 30 minutos de seial.

Este sencillo sistema de adquisiciéon se emplea para no interferir con la practica clinica de los
médicos y para la comodidad de la madre (Benalcazar-Parra et al., 2018).

17



Etapa Filtro paso Conversion Ficheros en

Senal EHG mplificacion banda  Analégico - Digital complemento a 2

>

G=2059V/N f,;=0,1Hz Resolucién: 24 bits
fes=150Hz  f,,y =500 Hz

Figura 18. Proceso de adquisicion de sefiales de EHG

4.2.PREPROCESAMIENTO DE LAS SENALES

Después de adquirir las sefiales en formato Ca2, es necesario convertirlas a un formato binario
para poder procesarlas adecuadamente. Para ello, se utiliza una aplicacion del entorno LabView,
en el que cada minuto de registro se convierte en un fichero binario txt. independiente.

Ficheros CaZ2 LabView Ficheros binarios

Figura 19. Esquema de la funcion de la aplicacion LabView

Como se genera un fichero por cada minuto de registro, y cada registro dura aproximadamente
30 minutos, es necesario concatenar los archivos para poder trabajar con ellos en Matlab.

133 mujeres
(Z}? % O <z?

o 3 e

; Registro 1 : Registro 2 .. Registro N

[ \ Ficheros binarios, tantos

! D D D como minutos de la senal
| : de registro

Figura 20. Esquema visual de la organizacion de los datos después de convertir los datos de Ca2 a ficheros binarios

Posteriormente, las sefiales concatenadas se preprocesan con el objetivo de disminuir el nimero
de muestras. El preprocesamiento consiste en aplicar un filtro antialiasing, remuestrear la seial
para reducir el nUmero de muestras y mantener el balance entre la resolucidon temporal y el coste
computacional (Diaz-Martinez et al., 2023); y filtrar la sefial para eliminar la interferencia y ruido
de baja frecuencia.

El filtro antialiasing que se utiliza es un filtro paso bajo Butterworth de orden 5 con frecuencia
normalizada 2 x S/f K Seguidamente, se diezma la sefial a 20 Hz con un factor de 25y, como la
m

energia de la sefal de EHG esta contenida desde los 0.1 Hz hasta los 3-5Hz, se filtra la seial
resultante mediante otro filtro Butterworth de orden 5 en el ancho de banda 0.1-4Hz (Ye-Lin
et al., 2014).
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Ficheros Filtro antialiasing  Diezmado | Filtrado | Sefial diezmada
concatenados y filtrada

en Matlab

frmz = 20 Hz fo=01Hz
fcs =4Hz

Figura 21. Resumen del preprocesamiento de sefiales de EHG

4.3.SENAL BIPOLAR

El siguiente paso es obtener la sefial bipolar (Bip), lo cual es necesario para reducir la impedancia
de modo comun entre las dos sefiales monopolares (Diaz-Martinez et al., 2023) M1 y M2, que
previamente fueron diezmadas y filtradas. La sefial bipolar se calcula restando estas dos sefiales:

Bip = M1—-M2 (1)
4.4.SEGMENTACION

Después de obtener la sefial bipolar, se identifica visualmente y se descartan los segmentos
asociados a los artefactos de movimiento e interferencia respiratoria por un proceso de doble
ciego. Para una mejor comprensién de este proceso, en la Figura 22 se pueden observar en gris
los tramos asociados a artefactos y en azul los que analizables.
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Figura 22. Sefial del registro 1 de la paciente 1726928. Los tramos en azul son los tramos calificados como “vdlidos”
y los de gris calificados como “artefactos”
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A continuacién, se procede al computo de las caracteristicas de la sefial EHG, solo de los
segmentos fisioldgicos, es decir, tramos que pueden contener tanto el EHG-Burst como la
actividad basal y que estén libres de artefactos. Pero antes de realizar este procedimiento, se
deben segmentar manualmente estos tramos siguiendo los siguientes criterios establecidos por
el grupo de investigacién (Mas-Cabo et al., 2019):

e Las contracciones necesitan mostrar un aumento en la amplitud y/o frecuencia,
comenzando desde un nivel basal, aumentando hasta alcanzar su punto maximo, y luego
disminuyendo nuevamente hasta regresar a la linea de base.

e Duracién al menos 40 segundos

e Ausencia de artefactos

4.5.PARAMETROS TEMPORALES, ESPECTRALES Y NO LINEALES

Después de segmentar los tramos validos se calculan pardmetros temporales, espectrales y no
lineales (Mas-Cabo et al., 2019).

En este apartado se explican los cuatro pardmetros que se han seleccionado para el andlisis
estadistico: amplitud de pico a pico de las sefiales EHG (App), la frecuencia mediana (MDF), la
entropia muestral, y la Kurtosis Envolvente de Hilbert (Kurtosis of the hilbert envelope).

Parametrizacion de EHG-burst

{ |
Parametros Parametros Parametros no
temporales espectrales lineales
Amplitud pico-pico Frecuencia Mediana Entropia Muestral (SampEn)
(App) (MDF) Kurtosis Envolvente Hilbert (KHE)

Figura 23. Las distintas familias de los pardmetros que se emplean en este trabajo

Para calcular los parametros, existen dos métodos: los que se enfocan Unicamente en los EHG-
bursts previamente segmentados (EHG-burst analysis) y los que analizan toda la sefial mediante
ventanas moviles (whole EHG window analysis). Esta Ultima técnica resulta bastante interesante,
pues analiza también las partes no contrictiles que también podrian contener informacion
acerca del momento del parto. Con esto en mente, se puede analizar todo la sefial a partir de
ventanas deslizantes (Xu et al., 2022).

Cuando se utiliza ventanas moviles, hay que detectar y descartar, mediante inspeccidn visual, los
segmentos con artefactos causados por el movimiento del paciente o movimientos fetales.
Luego, las sefales se dividen en ventanas de andlisis de 120 segundos con una superposicion del
50% (Mas-Cabo et al., 2019). Al finalizar cada ventana de andlisis, se calculan los parametros
correspondientes. Luego de recorrer toda la sefial, se calcula la mediana de estos pardmetros.
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Figura 24. Los parametros de EHG se puede hacer mediante dos tipos de andlisis: andlisis de EHG-burst (a) y andlisis
de ventana completa de EHG (b). Imagen de: (Mas-Cabo et al., 2019)
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Figura 25. Enventanado de los tramos vdlidos de la sefial del registro 1 de la paciente 1726928.

4.5.1. Amplitud pico-pico

x10%

La amplitud pico-pico (App, o también Vpp) representa la diferencia entre el valor maximo y

minimo de amplitud de EHG-burst en microvoltios (LV), y se computa para el ancho de banda de

[1-4Hz]. La amplitud de las contracciones tiende a aumentar a medida que se aproxima el

momento del parto (Benalcazar Parra, 2020).
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Vpp_ventana max _ventana ~ Vmin _ventana (2)

La amplitud pico a pico de la seial captada en superficie se situa en torno a los [0.02 — 0.3] mV
(Benalcazar Parra, 2020)

4.5.2. Frecuencia Mediana

La frecuencia mediana es aquella frecuencia que divide el espectro de potencia en dos areas
iguales mediante una aproximacién integral rectangular. La frecuencia mediana se calculd para
el ancho de banda 0.2 Hzy 1 Hz.

Para calcularla, primero se obtiene toda la Densidad Espectral de Potencia (DEP). La Densidad
Espectral de Potencia (DEP) se calculé utilizando el método del Periodograma de Welch. Se
empleé una ventana de Hamming cuya longitud equivale a la mitad de la longitud de la ventana
deslizante. Ademads, se aplicé un solape del 50% entre los segmentos de la sefial. El calculo se
realizo utilizando 8192 puntos en la Transformada Rapida de Fourier (FFT).

Luego, se realiza una integracion rectangular acumulativa, es decir, se divide el espectro de la
ventana deslizante en “pequefios segmentos” y se calcula la potencia acumulada en cada uno
de estos segmentos. Después, el punto donde la potencia acumulada es el 50% del area de la
DEP, es la frecuencia mediana. (Luengas C. et al., 2020).

La frecuencia mediana es un parametro de interés ya que, al igual que la amplitud, aumenta a
medida que se acerca el momento del parto. Este aumento se refleja en los EHG-burst, los cuales
modifican su contenido frecuencial hacia frecuencias mas elevadas (Benalcazar-Parra et al.,
2019).

4.5.3. Entropia Muestral

La entropia es un pardmetro que mide la complejidad y la irregularidad de una sefal temporal
(Rodriguez Veldsquez et al., 2021). Cuando un sistema biolégico exhibe un comportamiento mas
predecible (con patrones repetitivos) se dice que tiene una entropia baja.

En el contexto de la electromiografia del utero (EHG), la utilizacion de la entropia se basa en la
observacién de que la actividad eléctrica uterina tiende a volverse mas regular a medida que se
acerca el parto (Radomski, 2010). Diversos autores aseguran ser un buen pardmetro para
discriminar cuando se va a producir un embarazo a pretérmino (Garcia-Gonzalez et al., 2013). La
entropia muestral se ha calculado para distintos anchos de banda: SampEn1 [0.1-4 Hz], SampEn2
[0.2-0.34 Hz], SampEn3 [0.34-4 Hz], SampEn4 [0.34-1 Hz].

La entropia muestral (SampEn) se basa en la entropia aproximada (ApEn). La ApEn se establece
a partir de dos parametros (m y r), y es un método sencillo que sigue los siguientes pasos
(Mendoza et al., 2011).

e Setienen N puntos de una sefial temporal. Por ejemplo: x(n) = {x(1),x(2),x(3) .... }

e Se empieza seleccionando un tramo (o plantilla) de longitud m de la serie temporal
desde un punto inicial. Es decir, se seleccionan m muestras.

e Se define una cierta tolerancia o umbral r. La tolerancia se selecciona como un multiplo
de la desviacion estandar (SD) de los datos (Richman et al., 2004).
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e Se crean distintos vectores que contengan el patrén, empezando por un punto inicial i-
ésimo. Por ejemplo, supongamos B; = {X;, Xj 41, --» Xizm-11 Y Ai = {Xi, Xix1) » Xiym}-
En ejemplo de la Figura 26 m es 2, lo que significa que se esta considerando secuencias
de dos puntos consecutivos.

x(n)

B Aj = number of matches of length m+1 with ith template

@ Bj = number of matches of length m with ith template

Figura 26. Sample Entropy. Imagen tomada de (Lou et al., 2022)

Es decir, lo que se ha hecho en este proceso es, habiendo seleccionado una plantilla de
longitud m puntos, se identifica otras plantillas que son arbitrariamente similares y
determinamos cudl de ellas permanece arbitrariamente similar al agregar el siguiente
punto, o m+1 punto.

e Después, se evaluan los vectores de longitud m observando si son “arbitrariamente
similares” a la plantilla inicial. Dos plantillas se consideran "arbitrariamente similares" si
sus puntos individuales estan dentro de una cierta tolerancia o umbral r.

La SampEn representa el logaritmo negativo de la probabilidad de que dos secuencias similares
de longitud m puntos, con una distancia menor que un umbral r, continden siendo similares al
agregar un punto mas, es decir, cuando la longitud de las secuencias se incrementa en uno a
m+1.

SamEn = —log (%) (3)
Como A y B son similares, la division A/B dara aproximadamente 1; y la SampEn dara
aproximadamente 0.
4.5.4. Curtosis de la Envolvente de Hilbert

La Envolvente de Hilbert se obtiene a partir del mdédulo de la sefial analitica vinculada a la
Transformacién de Hilbert (Mayorga-Ortiz et al., 2018). A continuacidn, se explica en mas en
detalle esta ultima afirmacion.

La Transformada de Hilbert TH dicta que cualquier sefial real x(t) se puede asociar a una sefial
compleja x, (t) denominada “sefial analitica”, que se define como (Valencia-Ustarroz, 2010):

xq(t) = x(t) + jTH(x(2)) (4)
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La Transformacion de Hilbert (TH)introduce un desfase de 90 grados (/2 radianes) a cada
componente de frecuencia de la sefial. De esta forma, la TH es una convolucién en el tiempo
que sigue la siguiente expresion:

TH(x(t)) = =" —x(t)dt' (5)

mJ—oo t—t’

La Transformaciéon de Hilbert es atil para calcular la amplitud y la amplitud y frecuencia
instantdanea de una sefial, especialmente en el caso de sefiales no lineares y no estacionarias
(Esgalhado, Batista, Mourifio, Russo, dos Reis, et al., 2020).

La Envolvente de Hilbert (EH) se calcula a partir de la magnitud:

EH(t) = |x,(t)| = Jx(t)z +TH(x(£))” (6)

Por otro lado, la curtosis de una sefial es una medida que nos informa sobre la distribucion de la
sefal. Especificamente, nos dice si los datos estdn mas concentrados alrededor de la media
central o si estan distribuidos de manera mas uniforme (Vela Aguilera, 2022). Se considera que
es una medida de la impulsividad de una sefial.

Matematicamente, la curtosis se define como la relacién entre el cuarto momento central y el
cuadrado del segundo momento central (o varianza, o2) de la sefial (Shukla et al., 2020):
— Ha
yz - ot (7)

Donde y, es la curtosis, y, es el cuarto momento central y o es la desviacién tipica.

Por tanto, la curtosis de la Envolvente de Hilbert (KHE) viene dada por (Shukla et al., 2020):

E(EH(®D)"

KHE = >
[E(EH(D)’]

(8)

El operando E () indica representa la operacién de expectativa.

En las sefiales biomédicas, la curtosis de la Envolvente de Hilbert se utiliza para medir la
impulsividad, dado que se ha comprobado que resalta los cambios bruscos. Por lo tanto, en
sefiales que tienen impulsos (cerca del parto) presentaran valores elevados de KHE; mientras
que en sefiales homogéneas el valor de KHE serad bajo. Los cambios abruptos se deben a los
cambios repentinos en la propagacién de los potenciales de accidn (Diaz-Martinez et al., 2020).

4.6. ANALISIS ESTADISTICO

En este trabajo, se ha estudiado la poblacién mediante un enfoque transversal y otro longitudinal
utilizando dos pruebas estadisticas: la prueba de Mann-Whitney y la prueba de rangos de
Wilcoxon en una muestra. Asi pues, este apartado se divide en dos secciones: el primero
describe las pruebas estadisticas empleadas y en el segundo los contrastes de hipdtesis que se
planteados en los dos enfoques.

4.6.1. Pruebas estadisticas empleadas

El test estadistico nos ayuda a calcular el p-valor, que, en palabras simples, se define como la
probabilidad de obtener un resultado un resultado tan extremo o mas extremo a la observada
en la muestra, cuando H, es cierta. Todos los valores de p se establecieron con un nivel de
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significancia de 0.05, lo que significa que, si el valor de p es menor que 0.05, se considera que
hay evidencia estadistica significativa para rechazar la hipdtesis nula.

Existen dos tipos de pruebas estadisticas: las paramétricas y las no paramétricas. Estas ultimas
no tiene en cuenta la distribucién de los datos, y se basan en la comparacién del orden que
presentan los datos (Ortega Paez & Arias, 2021).

La principal ventaja de los test no paramétricos es que se puede emplear tanto para variables
categdricas como continuas. Sin embargo, también son conocidos por ser menos robustos que
los paramétricos, especialmente cuando las muestras son muy grandes. Generalmente, son mas
utiles cuando el tamano de la muestra es pequeiio (menos de 30 muestras), cuando hay
desigualdad en los tamafnos de los grupos y no se cumple la suposicion de homogeneidad
(Kishore & Jaswal, 2022).

En este TFG se emplearon dos pruebas estadisticas no paramétricas: la prueba de los rangos con
signo de Wilcoxon para una muestra y la prueba de Wilcoxon-Mann-Whitney (WMW).

4.6.1.1. Prueba de los rangos con signo de Wilcoxon de una muestra

Es una prueba no paramétrica para comparar la tendencia central poblacional de una muestra,
generalmente, la mediana (M). En este caso, la hipdtesis nula estudia si la mediana de los datos
es igual a un cierto valor M, que para este trabajo se ha fijado en cero (Hy: M = M,).

La prueba de rangos es la prueba mas antigua en lo que se refiere a las pruebas no paramétricas,
y se denomina asi porque convierte los datos en signos positivos y negativos. No requiere que
las muestras se distribuyan normalmente, ni tampoco que tenga simetria (Voraprateep, 2013).

Supongamos que tenemos una muestra aleatoria con X;, X5, ... X;;, con una funcién de densidad
f y de mediana M. La muestra se resta con la mediana M, las diferencias se ordenan de menor
a mayor, se le asigna un “nimero” o rango R; segun su posicidn en la ordenacién, y se le asigna
un signo positivo o negativo dependiendo del signo de la diferencia. Matematicamente, la
prueba de rangos con signo de Wilcoxon (Wilcoxon signed-rank test) se puede expresar como:

T = X%, R; - Sign(Z) (13)
DondeZ; = X; — M,, R;eselrango|Z;],i=1,2,3..ny
. _ 1 Si Zi >0
Sign(Z;) = { 1 siz;<o (14
4.6.1.2. Prueba de Wilcoxon-Mann-Whitney (WMW) de dos muestras

La prueba de Wilcoxon-Mann-Whitney (WMW), también conocida como “rank sum test”,
estudia si dos muestras independientes tienen la misma distribucién. Sin embargo, a menudo se
confunde y se define como una herramienta estadistica que permite comparar si las medianas
de dos poblaciones independientes son diferentes (Fagerland & Sandvik, 2009). Esto es:

e Hipdtesis nula (Hy): la distribucion poblacional no es significativamente diferente entre
los dos grupos (P(X >Y) = P(Y > X)). No obstante, la mayoria de los investigadores
estudian la mediana en lugar de la distribucién poblacional.

e Hipdtesis alternativa (H;): la distribucién poblacional es significativamente diferente
entre los dos grupos.
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Es un test no paramétrico, lo que significa que no hace suposiciones previas sobre los
parametros, pero si supone que los participantes se asignan aleatoriamente a los grupos, que la
variable dependiente se mide al menos en una escala ordinal y que las variables dependientes
de los dos grupos tienen una distribucién similar (sin importar si es normal o no normal).

Asumiendo que R; y R, es la suma de rangos y n, y n, son los tamafios muestrales para el primer
y segundo grupo respectivamente, el valor del estadistico U se calcularia como (Torres Huertas,
2016):

nq(ni+1)

U = n1n2 + - Rl (15)

4.6.2. Andlisis estadistico en el estudio transversal

En el analisis estadistico del estudio transversal, la poblacién se ha dividido en dos grupos:
gestacién uUnica (GU) y gestacion multiple (GM). Dentro de cada grupo, se ha clasificado ademas
en dos subgrupos segln la edad gestacional: menores de 32 semanas (tempranas) y mayores o
iguales a 32 semanas (tardias). El objetivo ha sido estudiar las diferencias en los valores de los
parametros en los siguientes cuatro escenarios. Para todos ellos, se ha empleado la prueba de
Wilcoxon-Mann-Whitney.

4.6.2.1. Estudio transversal de las semanas tempranas y tardias en gestacion tnica.

En este andlisis, se busca determinar si las medianas de los pardmetros en los registros de
gestacion unica (GU) obtenidos antes de las 32 semanas son iguales a las obtenidas después de
las 32 semanas de gestacidn. Las hipdtesis que se estdn probando son:

Hy: Mantes_32_GU = Mdespués_32_GU
Hl: Mantes_32_GU * Mdespués_SZ_GU
4.6.2.2. Estudio transversal de las semanas tempranas y tardias en gestacion multiple.

De manera similar al andlisis anterior, este estudio pretende evaluar si las medianas de los
parametros en los registros de gestacion multiple (GM) obtenidos antes de las 32 semanas son
iguales a las obtenidas después de las 32 semanas de gestacidn. Las hipdtesis que se plantean
son:

Ho: Mgntes 32.6m = Mdespués_32_GM

Hl: Mantes_32_GM * Mdespués_SZ_GM

4.6.2.3. Estudio transversal de las semanas tempranas en gestacion unica y gestacion
multiple.

En este tercer caso, se plantea estudiar si las medianas de los pardmetros en los registros de
gestacién unica (GU) obtenidos antes de las 32 semanas son iguales a las obtenidas en los
registros de gestacion multiple (GM) en el mismo periodo. Las hipdtesis formuladas son:

Ho: Mantes 32 6u = Mantes 32.6m

Hy: Mantes 32 6u # Mantes 32_.6m
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4.6.2.4. Estudio transversal de las semanas tardias en gestacion tnica y multiple.

Por ultimo, el contraste de hipdtesis que se realiza es si las medianas de los pardmetros en los
registros de gestacion uUnica (GU) obtenidos después de las 32 semanas son iguales a las
medianas de los parametros tardios en los registros de gestacion multiple (GM). Las hipédtesis
formuladas son:

Hy: Mdespués_32_GU = Mdespués_32_GM
Hy: Mdespués_SZ_GU * Mdespués_SZ_GM
4.6.3. Anadlisis estadistico en el estudio longitudinal.

Para el estudio longitudinal, se ha seleccionado exclusivamente aquellas mujeres que contaban
con tres 0 mas sesiones registradas. Se ha seleccionado tres sesiones por dos razones. Por un
lado, porque es posible observar la evolucion de los pardmetros analizados mediante
pendientes. Por otro lado, porque el tamafio de la muestra era el mas adecuado para los
propdsitos de la investigacion.

Las pendientes son de gran interés, ya que proporcionan informacidén acerca de la variacién entre
el valor de un pardmetro de la semana de gestacidn anterior y el valor de la semana siguiente.
Asi, es posible evaluar la evolucion de los valores a lo largo del tiempo. Una pendiente positiva
sugiere un incremento del parametro en comparacion con el registro anterior, mientras que una
pendiente negativa indica una disminucién. Y, cuando la pendiente es préxima a 0, significa que
no ha habido cambios entre la semana de gestacion anterior y siguiente.

Asi pues, se computé para cada paciente las pendientes globales de cada pardmetro (Figura 27).
Todas las pendientes son de grado 1, y se han computado con la ayuda del comando “polyfit” de
Matlab.

Nl

B B Calcular pendiente global

Registro 1 Registro2 .. Registro N de cada parémetro

Semana gestacional
Figura 27. Esquema visual de los pasos que se han seguido para el estudio longitudinal.

En este estudio se hacen cuatro contrastes de hipotesis diferentes: el primero considerando
todas las pacientes, el segundo y el tercero considerando solamente las de GU y GM,
respectivamente, y el cuarto comparando GM y GU. En los tres primeros casos se ha empleado
la prueba de los rangos con signo de Wilcoxon de una muestra, y en el ultimo la prueba de
Wilcoxon-Mann-Whitney.

4.6.3.1. Estudio longitudinal de todas las pacientes con mds de tres registros.

En este primer caso no se hace distincion de las pacientes en funcién de la gestacién, y la
hipdtesis nula plantea si la mediana de las pendientes globales de cada parametro es cero.
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HO: Mpendiente_global_parémetro =0
Hl: Mpendiente_global_parémetro #0
4.6.3.2. Estudio longitudinal de todas las pacientes con mds de tres registros: gestacion tnica

En este caso, se estudian Unicamente las pacientes con gestacién Unica (GU) y se plantea
determinar si la mediana de las pendientes globales de cada pardmetro es cero. Las hipdtesis
formuladas son:

HO: Mpendiente_global_parémetro_GU =0

Hl: Mpendiente_global_parémetrO_GU #0

4.6.3.3. Estudio longitudinal de todas las pacientes con mds de tres registros: gestacion
multiple.

En este andlisis, se consideran solo las pacientes con gestacion multiple (GM) para determinar si
la mediana de las pendientes globales de cada parametro es cero. Las hipétesis formuladas son:

HO: Mpendiente_glabal_parémetro_GM =0

Hl: Mpendiente_global_parémetro_GM #0

4.6.3.4. Estudio longitudinal de todas las pacientes con mds de tres registros: gestacion unica
y multiple.

En este ultimo apartado, se plantea la pregunta de si existen diferencias estadisticamente
significativas en las medianas de las pendientes globales entre los grupos de gestacidn Unica
(GU) y gestacion multiple (GM). Las hipdtesis formuladas son:

HO: Mpendientes_globales_GU = Mpendientes_globales_GM

Hl: Mpendientes_globales_GU * Mpendientes_globales_GM

En resumen, en este TFG se realizan pruebas estadisticas en los siguientes escenarios (Tabla 3):
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Tabla 3. Resumen de las de pruebas estadisticas de los estudios transversales y longitudinales que se realizardn en
este TFG. El acrénimo WMW representa la prueba de Wilcoxon-Mann-Whitney y PRSW para la prueba de los rangos
con signo de Wilcoxon

Estudio/analisis Detalles Prueba
Estudio Semanas tempranas y tardias en gestacion unica (GU) WMW
transversal

Semanas tempranas y tardias en gestacién multiple (GM) wWMW

Semanas tempranas en GU y GM WMW

Semanas tempranas en GU y GM WMW
Estudio Pendientes globales de cada parametro en pacientes con mas | PRSW
longitudinal de tres registros

Pendientes globales de cada pardmetro en pacientes con mas | PRSW
de tres registros y gestacion unica (GU)

Pendientes globales de cada parametro en pacientes con mas | PRSW
de tres registros y gestacion multiple (GM)

Pendientes globales de cada parametro en pacientes con mas | WMW
de tres registros, gestacion unica (GU) y gestacion multiple
(GM)
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CAPITULO 5. RESULTADOS Y DISCUSION

En este capitulo se presentan los resultados de un estudio que incluye tanto un andlisis

transversal como longitudinal de registros de EHG realizados en mujeres durante el tercer
trimestre, considerando gestaciones Unicas y multiples, con un énfasis particular en el enfoque
longitudinal.

Los resultados del estudio transversal se dividen en cuatro apartados. En los dos primeros, se
examinan las diferencias estadisticamente significativas entre los pardmetros obtenidos de los
registros de EHG antes de la semana 32 (temprano) y después de la semana 32 (tardio). El primer
apartado presenta los resultados asociados a la gestacién Unica y el segundo a la gestacién
multiple. En los apartados tercero y cuarto, se muestran los resultados cuando se comparan los
datos tempranos y tardios de ambos tipos de gestacion.

A continuacion, se presenta un estudio longitudinal de la evolucién de los pardmetros de EHG
mediante el cdmputo de las pendientes de los mismos asociados a registros en diferentes edades
gestacionales de una misma mujer. Los resultados se han dividido en dos apartados: el primero
sin clasificar en funcidén del tipo de gestacion (Unica o multiple), y el segundo teniéndolo en
cuenta.

5.1.ESTUDIO TRANSVERSAL

El estudio transversal tiene como objetivo analizar si existen diferencias estadisticamente
significativas en los valores de Vpp, MDF, SampEn y KHE antes y después de las 32 semanas de
gestacion en gestaciones de un feto (gestacidon Unica, GU) y varios fetos (gestacion multiple, GM).

5.1.1. Estudio transversal de las semanas tempranas y tardias en gestacién unica.

Para llevar a cabo este estudio, se han recopilado todos los datos procedentes de pacientes con
gestaciéon Unica. En total, se han obtenido 117 registros, de los cuales 80 corresponden a
registros antes de las 32 semanas de gestacion ("temprano") y 37 a registros después o igual a la
semana 32 ("tardio").

Si bien en la base de datos existen 56 pacientes con gestacién Unica, 51 de ellas presentaban
registros de menos de 32 semanas y 32 de 32 semanas o mas. Es importante destacar que, dado
qgue cada mujer puede tener multiples registros en diferentes semanas, la suma de los dos grupos
no es 56, ya que algunas mujeres pueden estar representadas en ambos grupos. Toda esta
informacion se recopila en la Tabla 4.

Tabla 4. Distribucion de registros y pacientes con gestacion unica segun el tiempo de gestacion

Temprano (<32 semanas) Tardio (>=32 semanas)
Numero de registros 80 37
Numero de mujeres 51 32
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En la Tabla 5 se describen la media y la desviacién tipica de los parametros.

Tabla 5. Promedio y desviacion estandar (u*c) de los parédmetros computados en edades gestacionales tempranas y
tardias de gestacion unica

Temprano (<32 semanas) | Tardio (>=32 semanas)
Vpp (1V) 89.99 + 29.93 120.30 £ 33.85
Median Frequency (Hz) 0.31+0.02 0.31+0.02
SampEnl 1.04£0.22 0.98 £0.19
SampEn2 0.34+£0.03 0.33+0.04
SampEn3 1.55+0.17 1.53+£0.16
SampEn4d 0.69 £0.04 0.66 £ 0.05
KHE 2.27 £0.40 2.52 £ 0.55

A partir de estos valores es posible resaltar las siguientes caracteristicas de los datos. Por un lado,
se observa que la amplitud durante las semanas de gestacion después de las 32 semanas (la
media se sitla entre los 120.30 puV) es mayor que en etapas gestacionales mas tempranas (entre
los 89.99 pV). Este hallazgo concuerda con lo que describen algunos autores (Benalcazar Parra,
2020; Mikkelsen et al., 2013), que sugieren que el aumento de la amplitud esta asociado con la
hipertrofia del Utero, al incremento en las hormonas promotoras de la contraccién uterina, como
los estrogenos, asi como al aumento de los gap-junctions conforme avanzan las semanas
gestacionales. Estos cambios contribuyen a un mayor sincronismo de los potenciales de accién
uterinos, lo que se refleja en un incremento en la amplitud registrada en el EHG.

Del mismo modo, la curtosis de la envolvente de Hilbert (KHE) aumenta en su media de 2.27 a
2.52 en las etapas gestacionales posteriores. Esta observacion también estd respaldada por
hallazgos previos en la literatura (Diaz-Martinez et al., 2020), que indican un aumento de KHE
debido al incremento en los impulsos en las semanas proximas al parto. En cuanto a la entropia
muestral, tiende a disminuir a medida que avanzan las semanas gestacionales debido al
sincronismo de los miocitos uterinos. En lo que se refiere a la frecuencia mediana, no se observa
ningun cambio aparente.

Asi pues, a partir de los datos, se analizaron las distribuciones para verificar si siguen una
distribucion normal. Esta comprobacién se realizé visualmente, observando si la media de los
datos coincidia en el centro del histograma (Figura 28).
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Figura 28. Histogramas de los pardmetros computados en edades gestacionales tempranas (rosa) y tardias (azul) de
gestacion unica

Debido al pequefio nimero de muestras del grupo tardio, y que no todos los parametros
presentaban una distribucidon normal, se empled la prueba de Wilcoxon-Mann-Whitney. Los p-

valores resultantes se muestran junto a los diagramas de cajas y bigotes en la Figura 29.
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Figura 29. Diagramas de cajas y bigotes con los p-valores derivados del andlisis estadistico (Wilconxon-Mann-
Whitney) de pardmetros computados en edades gestacionales tempranas y tardias de gestacion unica

Los parametros donde el valor de p fue menor que 0.05 fueron Amplitud (Vpp), Entropia
Muestral 4 (SampEn4), que corresponde a la entropia muestral en el ancho de banda 0.34-1Hz;
y KHE. Por lo tanto, es factible rechazar la hipdtesis nula que establece que las medianas de los
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grupos menores de 32 semanas y mayores o iguales de 32 semanas de gestacidn en gestaciones
Unicas son iguales.

Estas diferencias se respaldan con las explicaciones comentadas anteriormente, cuando se
observé que en media la amplitud y la KHE aumenta y la entropia muestral disminuye.

5.1.2. Estudio transversal de las semanas tempranas y tardias en gestaciones multiples.

En este segundo analisis, se ha establecido como requisito que los registros sean de pacientes
con gestacion multiple. En consecuencia, se han recopilado un total de 159 registros, de los
cuales 34 corresponden a registros anteriores a las 32 semanas de gestacién (denominados
"tempranos") y 125 corresponden a registros a partir de la semana 32 o posterior a ella
(denominados "tardios"). Del mismo modo, de las 77 mujeres que presentaban gestacion
multiple, 23 tienen registros tempranos y 66 tienen registros tardios (Tabla 6). En un primer
analisis, se puede concluir que existe una cierta disparidad entre los grupos de analisis.

Tabla 6. Distribucion de registros y pacientes con gestacion multiple segun la edad gestacional

Temprano (<32 semanas) Tardio (>=32 semanas)

Numero de registros 34 125

Numero de mujeres 23 66

Asi pues, se procede a estudiar las medias muestrales de los datos de ambos grupos (Tabla 7) y
sus distribuciones (Figura 30).

Tabla 7. Promedio y desviacion estandar (u+c) de los pardmetros computados en edades gestacionales tempranas 'y
tardias de gestacion multiple

Temprano (<32 semanas) | Tardio (>=32 semanas)
Vpp (V) 100.91 + 31.24 124.38 + 39.66
Median Frequency (Hz) 0.31+0.02 0.31+0.02
SampEnl 0.97 £0.27 0.81+0.24
SampEn2 0.33+0.03 0.31+0.04
SampEn3 1.45+0.22 1.32+0.25
SampEn4 0.67 £0.07 0.64 £0.08
KHE 2.66 +0.67 2.93+0.66
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Figura 30. Histogramas de los pardmetros computados en edades gestacionales tempranas (rosa) y tardias (azul) de
gestacion tnica

De antemano, se destaca que las semanas tardias en los pardmetros Vpp y KHE muestran medias
superiores (124.38 uV y 2.93, respectivamente) en comparacion a las observadas en semanas
tempranas (100.91 pV y 2.66). Por otro lado, para todos los anchos de banda de SampEn, las
medias en las semanas tardias son inferiores a las de las semanas tempranas. Por ultimo, se
destaca que la media de Median Frequency en las semanas tempranas y tardias practicamente
coincide en el mismo valor.

A continuacidn, en la Figura 31 se muestra los resultados al aplicar la prueba Wilconxon-Mann-
Whitney.
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Figura 31. Diagramas de cajas y bigotes con los p-valores derivados del andlisis estadistico (Wilconxon-Mann-
Whitney) de pardmetros computados en edades gestacionales tempranas y tardias de gestacion multiple.

Los p-valores de los pardmetros Vpp, SampEn1, SampEn2, SampEn3 y KHE estan en la regién de
rechazo. Por lo tanto, podemos rechazar la hipdtesis nula y afirmar que hay diferencias en las
medianas de estos parametros entre las semanas tempranas y tardias.

La bibliografia respalda que en las semanas tardias hay un aumento significativo en la amplitud
debido al crecimiento del Utero y la formacion de gap-junctions (Garfield & Maner, 2007; Lange
et al., 2014). Esto se relaciona con el incremento de la sincronizacidn de los potenciales de accién
en los miocitos uterinos (Radomski, 2010), lo cual justifica el aumento de KHE y la disminucidn
de las entropias SampEn1, SampEn2 y SampEn3 (que corresponden a los anchos de banda [0.1-
4Hz), [0.2-0.34Hz] y [0.34-4Hz]).

5.1.3. Estudio transversal de las semanas tempranas en gestacidon unica y multiple.

En este apartado, se busca identificar diferencias estadisticamente significativas en las medianas
de los parametros entre mujeres con gestaciéon multiple (GM) y Unica (GU) durante las semanas
tempranas.

Se dispone de 80 registros de GU y 34 registros de GM (Tabla 8). La diferencia en los tamarios de
muestra sugiere que la mayoria de los registros tempranos en el repositorio de datos analizado
para este TFG corresponden a gestaciones Unicas.
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Tabla 8. Distribucion de registros de las semanas tempranas en funcion del tipo de gestacion

Tipo de gestacidn Numero de registros

GU 80

GM 34

Antes de realizar la prueba estadistica, es necesario estudiar si los datos tienen distribuciones
normales o varianzas homogéneas para saber qué estadistico de prueba es el mas acertado. En
la Figura 32 y en la Tabla 9 se muestra esta informacion.
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Figura 32. Histogramas de los pardmetros computados en edades gestacionales tempranas de gestacion tnica
(verde) y multiple (rojo)

Tabla 9. Promedio y desviacion estdndar (utao) de los pardmetros computados en edades gestacionales tempranas de
gestacion unica y multiple

GU GM
Vpp (LV) 89.99 + 29.93 100.91 £31.24
Median Frequency (Hz) 0.31+0.02 0.31+0.02
SampEnl 1.04 £0.22 0.97 £0.27
SampEn2 0.34+0.03 0.33+0.03
SampEn3 1.55+0.17 1.45+0.22
SampEn4 0.69 +0.04 0.67 £0.07
KHE 2.27 +£0.40 2.66 +0.67
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Preliminarmente al estudio estadistico, se puede observar que, en media, el valor medio de Vpp
en GM (100.91 pV) es mayor que en GU (89.99 uV). Ademas, la frecuencia mediana en ambos
grupos tiene valores idénticos (0.31). En cuanto a SampEn, en todos los anchos de banda la GU
tiene una media ligeramente superior a la GM. Y, en lo que respecta a KHE, en GM (2.66) es
mayor que en GU (2.27).

Como existe diferencias entre las varianzas, se recurre al uso del test no paramétrico Wilconxon-
Mann-Whitney. Asi pues, los resultados se muestran en la Figura 33.
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Figura 33. Diagramas de cajas y bigotes con los p-valores derivados del andlisis estadistico (Wilconxon-Mann-
Whitney) de pardmetros computados en edades gestacionales tempranas de gestacion tnica y multiple.

En este caso, SampEn2, SampEn3 y KHE son los parametros cuyos valores estadisticos W se
encuentran fuera del intervalo de confianza.

Actualmente, existen pocos estudios que hayan analizado las diferencias de EHG entre GU y GM,
lo que dificulta justificar con certeza las causas de estas diferencias. Aun asi, estos resultados
obtenidos concuerdan con el estudio llevado a cabo por Diaz-Martinez et al. (2024) en el cual se
justifican los siguientes aspectos:

Las medianas de SampEn2 y SampEn3 son superiores en GU en comparacion con GM debido a
que la actividad uterina en GM suele estar mejor organizada. Por otro lado, el valor mas alto de
KHE en GM se debe a las contracciones mas frecuentes y cortas en GM, lo que resulta en un
comportamiento mas predecible y nitido.

5.1.4. Estudio transversal de las semanas tardias en gestacion Unica y multiple

En este Ultimo apartado, se pretende identificar diferencias estadisticamente significativas en las
medianas de los parametros entre mujeres con gestacion multiple (GM) y gestacién Unica (GU)
a partir de la semana 32 del embarazo. Se dispone de 37 registros de GU y 125 registros de GM
(Tabla 10). En este caso, existen mas registros tardios en GM que en GU.
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Tabla 10. Distribucion de registros de las semanas tardias en funcion del tipo de gestacion

Tipo de gestacidn

Numero de registros

GU

37

GM

125

Nuevamente, se analizan las distribuciones de los datos (Figura 34), asi como su media y varianza
(Tabla 11). Se observa que las distribuciones de los datos son similares a las de los apartados
anteriores, presentando distribuciones normales a excepcidn de la Frecuencia Mediana y KHE en
gestaciones multiples.
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Figura 34. Histogramas de los pardmetros computados en edades gestacionales tardias de gestacion unica (verde) y
multiple (rojo)

Tabla 11. Promedio y desviacion estdndar (uto) de los pardmetros computados en edades gestacionales tardias de
gestacion unica y multiple

GU GM
Vpp (1V) 120.30 + 33.85 124.38 £ 39.66
Median Frequency (Hz) 0.31+0.02 0.31+0.02
SampEnl 0.98 £0.19 0.81£0.24
SampEn2 0.33+0.04 0.31+0.04
SampEn3 1.53+0.16 1.32+0.25
SampEn4 0.66 + 0.05 0.64 +0.08
KHE 2.52+0.55 2.93£0.66
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En las gestaciones tardias, se observan las mismas tendencias descritas en el apartado anterior
sobre las edades gestacionales tempranas. La GM presenta una mayor amplitud en comparacién
con GU. La frecuencia mediana es igual en ambos casos.

En lo que se refiere a la entropia muestral, en todos los anchos de banda es menor en GM. En
cambio, el valor de KHE es mayor en GM, lo cual sugiere una mayor organizacién de la sefial y
podria atribuirse a un estado madurativo del Utero mds préximo al parto.

Al aplicar el test estadistico Wilcoxon-Mann-Whitney, se obtienen los siguientes p-valores
(Figura 35):
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Figura 35. Diagramas de cajas y bigotes con los p-valores derivados del andlisis estadistico (Wilconxon-Mann-
Whitney) de pardmetros computados en edades gestacionales tardias de gestacion unica y multiple.

En este caso, los parametros no lineales SampEn1, SampEn2, SampEn3 y KHE indican que es
posible rechazar la hipdtesis nula, permitiendo afirmar que la mediana de estos pardmetros a
partir de la semana 32 es diferente entre GU y GM.

Al igual que sucedia en el apartado anterior, las medianas de los pardmetros de entropia
SampEnl, SampEn2 y SampEn3 son inferiores en el caso de GM. En cambio, la mediana de la
KHE tiene un valor mayor en comparacién a la GU. De nuevo, cabe destacar que existen pocos
articulos que justifiquen las diferencias, pero acorde al estudio realizado por Diaz-Martinez et
al. (2024), las disparidades se pueden deber a que en GM hay una mayor impulsividad y
predictibilidad de las sefiales electrohisterograficas en comparacién a la GU.

5.2.ESTUDIO LONGITUDINAL

Para el estudio longitudinal, se ha seguido un enfoque diferente al transversal. Se seleccionaron
mujeres que contaban con mas de tres registros, obteniéndose un total de 26 pacientes y 113
registros. Posteriormente, se realizd una prueba de los rangos con signo de Wilcoxon bilateral y
dos unilaterales utilizando las pendientes globales de cada parametro de cada paciente.
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5.2.1.

Las pendientes globales de cada paciente se resumen en la Tabla 12.

Estudio longitudinal de todas las pacientes con mas de tres sesiones registradas.

Pte Vpp Pte Median Frequency | Pte SampEn1l Pte SampEn2 Pte SampEn3 Pte SampEn4 Pte KHE
(1nV/semana) | (Hz/semana) (¢ 1/ ) | ( 2/ / (¢ 1/ (KHE/:
‘ Pacientel | 2.539 -0.002 ‘ -0.014 -0.006 -0.011 -0.006 0.082
Paciente 2 | 3.385 -0.005 0.022 0.01 0.006 -0.015 0.002
‘ Paciente3 | 10.338 -0.005 ‘ -0.093 -0.006 -0.112 -0.021 0.187
Paciente4 | -1.987 -0.007 -0.009 -0.008 0.01 -0.008 0.22
‘ Paciente 5 | 35.935 -0.003 ‘ 0.073 -0.014 0.011 -0.021 0.36
Paciente 6 | 3.185 -0.002 -0.011 -0.004 0.007 -0.015 0.041
‘ Paciente 7 | -9.822 0.001 ‘ 0.017 0.001 0.01 -0.002 0.005
Paciente 8 | 4.034 0.004 0.027 -0.002 0.003 -0.001 -0.011
‘ Paciente9 | 6.228 0.002 ‘ -0.034 -0.001 -0.03 0.011 0.001
Paciente 10 | 22.741 0 -0.095 -0.003 -0.051 -0.025 0.211
‘ Paciente 11 | 3.615 0 ‘ -0.058 0.009 -0.053 -0.02 -0.005
Paciente 12 | 12.6 -0.006 -0.028 -0.006 0.006 -0.015 0.162
‘ Paciente 13 | 15.411 0.004 ‘ -0.01 -0.001 -0.024 -0.012 0.13
Paciente 14 | 10.54 -0.002 -0.048 -0.007 -0.023 -0.013 0.091
‘ Paciente 15 | -7.925 -0.009 ‘ -0.001 -0.013 0.028 -0.012 0.09
Paciente 16 | 5.672 0.007 0.021 -0.001 -0.002 -0.025 0.062
‘ Paciente 17 | -20.778 -0.007 ‘ 0.207 0.022 0.225 0.022 -0.398
Paciente 18 | 4.5 0.002 0.022 0.006 0.004 0.007 -0.051
‘ Paciente 19 | -4.423 0.006 ‘ 0.025 0.011 0.013 0.015 -0.361
Paciente 20 | 8.416 0.003 -0.012 -0.004 -0.009 0.004 -0.013
‘ Paciente 21 | -0.547 -0.002 ‘ -0.051 -0.009 -0.048 -0.006 0.085
Paciente 22 | 2.659 0.004 -0.03 -0.001 -0.026 0.004 0.006
‘ Paciente 23 | 4.417 0.004 ‘ 0.042 -0.001 0.032 -0.017 0.139
Paciente 24 | 5.403 0.003 -0.015 0.006 -0.031 0 -0.014
Paciente 25 | 11.077 0.001 ‘ -0.014 -0.008 -0.028 -0.034 0.13
Paciente 26 | -16.749 0 0.038 -0.03 0.062 0.027 0.253

Tabla 12. Pendientes globales de cada pardmetro y cada paciente. En total existen 26 filas, una por paciente, y 7

Analogo al estudio transversal, a continuacién se procede a estudiar la distribucion de los datos
a través de histogramas (Figura 36) junto con la media y la desviacidn tipica de cada parametro

(Tabla 13).

columnas, una por cada pardmetro.
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Figura 36. Histogramas de las pendientes globales de cada pardmetro de pacientes con mds de tres registros

Tabla 13. Promedio y desviacion estdndar (utao) de las pendientes globales de cada parametro

Pendientes uto

Vpp (1V/semana) 4.2487 +11.396

Median Frequency (Hz/semana) | -0.0003 + 0.004

SampEn1 (SampEnl/semana) -0.0011 + 0.058

SampEn2 (SampEn2/semana) -0.0024 £ 0.010

SampEn3 (SampEn3/semana) -0.0012 + 0.057

SampEn4 (SampEn4/semana) -0.0068 + 0.015

KHE (KHE/semana) 0.0540 + 0.162

Como se ilustra en la Figura 36, algunos de los pardmetros como SampEn3 o SampEn2,
presentan pequefias modas en los valores mas extremos, y, por tanto, no siguen una distribucion
normal. Por otro lado, la Tabla 13 muestra que las medias de las pendientes parecen tener una
tendencia acertada por los siguientes motivos.

La amplitud pico-pico (Vpp) y la curtosis de la envolvente de Hilbert (KHE) son los parametros
cuyas pendientes, en promedio, han tendido mas a aumentar a lo largo de las semanas
gestacionales. Esto se refleja en las medias positivas de 4.25 pV/semana y 0.05 KHE/semana,
respectivamente. Sin embargo, la alta desviacion estandar de la amplitud pico-pico (11.58)
sugiere una gran variabilidad en los datos, indicando una dispersion significativa en los valores
individuales alrededor de la media. Al igual que en el estudio anterior, el aumento de los valores
vendria argumentado por el aumento de uniones gap, del sincronismo y cambios repentinos en
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la propagacion de los potenciales de accion. Por otro lado, las entropias muestrales muestran

una tendencia decreciente en sus valores. Esta disminucidn podria deberse a que la sefial

mioeléctrica uterina se vuelve mds predecible y presenta patrones mas repetitivos a medida que
se aproxima el momento del parto.

Asi pues, se visualizan los diagramas de Caja-Bigotes de los datos junto con sus p-valores. La

presencia de valores extremos y varianzas grandes justificaron el empleo de las pruebas no
paramétricas unilaterales y bilaterales de los rangos con signo de Wilcoxon (Figura 37, Tabla 14).
Se ha afiadido una linea azul en el valor 0 para poder observar mejor dénde se ubica la mediana
de las pendientes con respecto al cero.
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Figura 37. Diagramas Caja-Bigotes de las pendientes globales de cada pardmetro. El p-valor que se muestra encima

de cada grdfico es el p-valor obtenido de la prueba bilateral.

Tabla 14. P-valores resultantes al aplicar la prueba de rangos con signo de Wilcoxon en sus versiones bilateral y
unilateral (derecha e izquierda).

Pendientes P-valor ambas colas P-valor cola derecha P-valor cola izquierda
Vpp 0.03394 0.01751 0.98356
Median Frequency 0.75088 0.62937 0.38027
SampEn1l 0.6026 0.70311 0.30574
SampEn2 0.11829 0.94233 0.06066
SampEn3 0.46916 0.7693 0.2385
SampEn4 0.03186 0.98457 0.01645
KHE 0.02153 0.01113 0.98959
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Los p-valores indican una diferencia significativa en las medianas de las pendientes de las
variables Vpp, SampEn4 y KHE, en comparacidn con la mediana cero esperada bajo la hipdtesis
nula.

La primera observacion que se puede extraer de los resultados es que la amplitud (Vpp) y la KHE
exhibe una diferencia significativa tanto en el t-test bilateral como en el t-test unilateral derecha.
Este hallazgo encuentra respaldo en la literatura revisada, que indica que a medida que avanza
la edad gestacional, la amplitud y la KHE registrada en el EHG tiende a aumentar debido a que
hay una mayor actividad eléctrica y cambios repentinos en la propagacién de los potenciales de
accion debido a los EHG-burst.

El siguiente parametro para discutir es la entropia muestral SampEn4, que abarca el ancho de
banda de [0.34-1Hz], coincidiendo con las frecuencias de la Fast Wave High. Al igual que sucedia
con Vpp y KHE, también muestra diferencias significativas tanto en el test bilateral como en el
unilateral, pero en este caso en el unilateral izquierdo. En otras palabras, a medida que se
aproxima el momento del parto, la entropia disminuye. Esta reduccién puede atribuirse al
incremento en la sincronizaciéon de las células musculares lisas, lo que reduce la aleatoriedad de
los potenciales de accion y promueve una mayor coordinacién.

5.2.2. Estudio longitudinal de pacientes con mas de tres registros: gestacion tnica y multiple.

De las 26 mujeres, 14 presentaban gestacion multiple y 12 gestacion Unica, y en total se han
recolectado 47 registros para GU y 66 para GM. Puesto que las pendientes globales ya han sido
previamente calculadas, solamente hizo falta clasificar en gestacién multiple y en gestacion
Unica. Una vez clasificados los resultados en GM y GM, se estudid la distribucién de las
pendientes de cada grupo (Figura 38) para determinar cudl es la prueba estadistica mas
adecuada a emplear.
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Figura 38. Distribuciones de las pendientes globales de cada pardmetro para los grupos GU (verde) y GM (rojo)

Cada tipo de gestacion sigue una distribucion distinta a la otra. Por ejemplo, en la amplitud, la
distribucidon de GU muestra una densidad alta en valores negativos, mientras que GM tiene una
densidad con un pico en valores positivos. En la entropia muestral, también se observan
diferentes patrones de distribucién para cada tipo de gestacién. Por ejemplo, en el caso de
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SampEn1, GM tiene valores mas dispersos en comparaciéon con GU. Para la KHE, GU tiene una
frecuencia relativa en los negativos, a diferencia de la GM, que la tiene en los valores positivos.

Se realizan tres contrastes de hipétesis utilizando pruebas no paramétricas tanto unilaterales
como bilaterales para los siguientes casos: el grupo de gestacién Unica, el grupo de gestacion
multiple, y el grupo combinado de ambos. Para los grupos de gestacién Unica y multiple, se
emplea la prueba de rangos con signo de Wilcoxon. Para el grupo combinado, se utiliza la prueba
de Wilcoxon-Mann-Whitney.

5.2.2.1. Gestacion unica

Los resultados de la aplicacién de la prueba de rangos con signo de Wilcoxon, en las pendientes
globales de los parametros obtenidos a partir de los registros de pacientes con gestacidn Unica,
se presentan en la Figura 39y en la Tabla 15.

Similar al caso anterior, Vpp, SampEn4 y KHE muestran p-valores inferiores a 0.05. No obstante,
tanto Vpp como SampEn4 en GU presentan p-valores aun mas bajos en comparacién con el
analisis previo. Las razones de estos resultados son las mismas que se explicaron anteriormente:
el incremento en la excitabilidad de los miocitos y su mayor organizacion.
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Figura 39. Diagramas Caja-Bigotes de las pendientes globales de cada pardmetro de pacientes con GU. El p-valor
que se muestra encima de cada grdfico es el p-valor obtenido de la prueba bilateral.
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Tabla 15. Valores p resultantes al aplicar la prueba de rangos con signo de Wilcoxon en sus versiones bilateral y
unilateral (derecha e izquierda).

P-valor ambas colas

P-valor cola derecha

P-valor cola izquierda

Vpp 0.0010 0.0005 0.9998
Median Frequency 0.7334 0.3667 0.6614
SampEnl 0.1514 0.9353 0.0757
SampEn2 0.3394 0.8494 0.1697
SampEn3 0.1514 0.9353 0.0757
SampEn4 0.0161 0.9939 0.0081
KHE 0.0425 0.0212 0.9829

5.2.2.2. Gestacion multiple

La Figura 40 y la Tabla 16 muestran los resultados de aplicar la prueba de rangos con signo de
Wilcoxon a las pendientes globales de los pardmetros obtenidos de los registros de pacientes
con gestacion multiple. En este caso, no hay ningln parametro estadisticamente significativo.
Por tanto, no es factible rechazar la hipdtesis nula que postula que la mediana de las pendientes

globales es igual a cero.
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Tabla 16. Valores p resultantes al aplicar la prueba de rangos con signo de Wilcoxon en sus versiones bilateral y

unilateral (derecha e izquierda).

P-valor ambas colas P-valor cola derecha P-valor cola izquierda

Vpp 0.71484 0.35742 0.6651
Median Frequency 0.50159 0.76843 0.25079
SampEn1l 0.58301 0.2915 0.72919
SampEn2 0.24121 0.89172 0.12061
SampEn3 0.76086 0.38043 0.64258
SampEn4 0.39099 0.82123 0.1955

KHE 0.19373 0.096863 0.9137

5.2.2.3. Gestacidn unica y multiple

Los p-valores resultantes al aplicar estas pruebas son los que se muestran en la Figura 41 y Tabla
17. Los resultados de los p-valores indican que no hay suficiente evidencia para rechazar la
hipétesis nula. Esto sugiere que las medianas de las pendientes globales en ambos grupos son

iguales.
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muestra encima de cada grdfico es el p-valor obtenido de la prueba bilateral.
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Tabla 17. Valores p resultantes al aplicar la prueba de rangos con signo de Wilcoxon en sus versiones bilateral y
unilateral (derecha e izquierda).

P-valor ambas colas

P-valor cola izquierda

P-valor cola derecha

Vpp 0.22677 0.89619 0.11339
Median Frequency 0.42532 0.80197 0.21266
SampEn1l 0.20762 0.10381 0.90517
SampEn2 0.52027 0.75627 0.26013
SampEn3 0.22677 0.11339 0.89619
SampEn4 0.77726 0.38863 0.63093
KHE 0.77726 0.63093 0.38863
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CAPITULO 6. CONCLUSIONES

La electrohisterografia (EHG) es una técnica no invasiva y cuantitativa que registra la actividad

eléctrica del utero mediante electrodos de superficie. Los estudios coinciden en que el EHG es
una herramienta prometedora para predecir la proximidad del parto y anticipar posibles
complicaciones de salud como el parto prematuro, el cual es un riesgo alto para mujeres que
presenten gestacion multiple. Sin embargo, esta técnica aun estd en desarrollo y requiere mas
investigacion para su implementacién clinica, especialmente en mujeres con gestacion multiple.

En este Trabajo Final de Grado, se ha llevado a cabo un andlisis transversal y longitudinal de
diversos parametros de la sefial de EHG (Vpp, Median Frequency, SampEn, y KHE) de registros
de mujeres que acudieron a controles rutinarios durante el tercer trimestre de gestacion.

En el estudio transversal, se observaron diferencias estadisticamente significativas en la actividad
mioeléctrica uterina entre mujeres con gestacion Unica. Los parametros Vpp, Samp4 y KHE
mostraron un aumento significativo en la actividad contractil (Vpp) durante gestaciones tardias.
Ademas, se observd una reduccidn en la complejidad y una mayor previsibilidad, indicada por
los parametros Samp4 y KHE. En el andlisis de gestacion multiple, se obtuvieron resultados
similares, pero se destacaron otros parametros como SampEn3 y SampEn2, debido a razones
similares a las mencionadas anteriormente.

Al comparar semanas gestacionales tempranas y tardias entre ambos tipos de gestacion, se
encontré que Vpp no fue estadisticamente significativo, pero si lo fueron los pardmetros no
lineales. En semanas tempranas, SampEn2, SampEn3 y KHE mostraron significancia estadistica,
mientras que en semanas tardias fueron SampEnl, SampEn2, SampEn3 y KHE. Esto sugiere que
es posible que exista una mayor organizacién y predictibilidad en gestaciones multiples,
justificando su significancia estadistica en estos pardmetros.

En el estudio longitudinal, se analizaron las pendientes globales de cada parametro en pacientes
con mas de tres sesiones de registro, encontrando diferencias significativas en los parametros
Vpp, SampEn4 y KHE. Estos pardmetros también mostraron significancia en gestaciones Unicas,
pero no se observaron diferencias significativas entre gestaciones multiples y entre ambos
grupos. Por lo tanto, se muestra que en gestaciones Unicas hay un aumento notable en la
actividad contractil y de la previsibilidad, junto con una disminucidn en la organizacidn celular a
medida que avanzan las semanas gestacionales.

Estos dos estudios revelan dos aspectos clave. Primero, la amplitud varia considerablemente con
el avance de la edad gestacional. Segundo, los pardmetros no lineales, especialmente la entropia
espectral y la KHE, son prometedores para evaluar mejor el momento del parto, especialmente
en gestaciones multiples, lo que podria ayudar en un futuro a poder predecir el parto y en la
identificacién de complicaciones. Sin embargo, se necesita mas investigacion para validar estos
resultados y optimizar la técnica para su uso clinico rutinario.
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CAPITULO 7. LIMITACIONES, POSIBLES MEJORAS Y
LINEAS DE TRABAJO FUTURAS

En este TFG, solo se han podido estudiar las diferencias significativas de los pardmetros antes y

después de la semana 32 de gestacidn, y del tipo de gestacién (multiple o Unica), en lugar de
otras variables obstétricas como cesdrea versus parto vaginal, o partos pretérminos versus a
término. Esto se debe principalmente a la disparidad entre los grupos estudiados. Por ejemplo,
de las 133 mujeres analizadas, solo 15 habian tenido un parto por cesarea y solo 40 habian dado
a luz de manera prematura.

Para mejorar este tipo de estudios en el futuro, seria beneficioso contar con una muestra mas
equilibrada que incluya una mayor cantidad de casos de cesdrea y de partos pretérmino.
Alternativamente, se podria abordar el problema del desequilibrio de clases mediante la
seleccidon de caracteristicas y el uso de métodos de remuestreo, como el submuestreo, el
sobremuestreo o técnicas hibridas que combinen ambas estrategias.

Ademads de la disparidad de clases, otro problema ha sido el bajo nimero de mujeres que
registraron mas de tres sesiones, lo que redujo la muestra de 133 a solo 26 mujeres. Para mejorar
este aspecto, seria util llevar un conteo detallado de los registros y considerar el nimero de
sesiones por cada participante para asegurar un analisis longitudinal robusto.

Finalmente, seria muy beneficioso explorar la integracién de herramientas de Machine Learning
gue puedan combinar la técnica de EHG con la obstetricia. A través de estas colaboraciones, se
podria trabajar en el desarrollo de nuevas estrategias para optimizar la utilidad clinica de Ila
electrohisterografia en la monitorizacién del embarazo y en la deteccién temprana de posibles
complicaciones.
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PRESUPUESTO






1. INTRODUCCION

En este documento se detalla la estimacién del coste econdmico de este TFG, y se detalla
mediante dos apartados: el cuadro de precios unitarios de materiales, mano de obra y elementos
auxiliares; y un cuadro de precios unitarios de las unidades de obra organizados en los siguientes
capitulos:

- Capitulo 1. Planificacidn del proyecto

- Capitulo 2. Revisién bibliografica y analisis del material
- Capitulo 3. Obtencién de resultados

- Capitulo 4. Redaccién y defensa del TFG

Asimismo, se explican algunas consideraciones que se han tenido en cuenta para realizar el
presupuesto.

1.1. Mano de obra

La mano de obra de este proyecto estd compuesta por un equipo de profesionales con diferentes
niveles de experiencia y responsabilidades. La ingeniera biomédica junior (estudiante) ha sido
responsable de la redaccién y obtencidon de los resultados del trabajo. Dos ingenieras senior han
tutorizado, asesorado y supervisado todo el proceso de elaboracion del trabajo. Ademads, una
ingeniera biomédica experta ha proporcionado a la ingeniera biomédica junior todo el material
necesario, incluyendo la base de datos con los parametros computados, las sefiales de EHG en
crudo y concatenadas, los cddigos y scripts de Matlab, la aplicacién LabView, la segmentacion de
las sefiales en tramos validos, la bibliografia recomendada, entre otros recursos.

El sueldo base de un ingeniero junior puede considerarse de 1.200 €/mes, y el de un ingeniero
senior o experto de 2.500 €/mes. Segun el Ministerio de Inclusién, Seguridad Social y
Migraciones (2020), el coste para la empresa en concepto de seguridad social para ambos
ingenieros incluye: un 23,6% en contingencias comunes, un 5,50% en desempleo, un 0,2% para
FOGASA, y un 1,65% para accidentes de trabajo y enfermedades profesionales. Teniendo en
cuenta que entre septiembre de 2023 y julio de 2024 ha habido 209 dias laborables, 88 dias de
fin de semana, y 11 festivos; y que una jornada laboral es de 8 horas diarias, se obtiene un total
de 1.672 horas de trabajo al afio. Por tanto, el coste por hora para la ingeniera junior es de 13,16
€/horay para la ingeniera senior o experta es de 27,42 €/hora.

1.2.Materiales, equipos y software

Los materiales, equipos y software que se han utilizado en este TFG son un ordenador portatil y
las licencias de programas. Para el calculo del precio unitario se ha considerado la amortizacién
de ellos durante el proyecto. Los precios del ordenador y de las licencias se han adquirido a
través de las paginas webs de los fabricantes.

Para calcular la amortizacién de los materiales, equipos y software utilizados durante el proyecto,
se utiliza el método de amortizacién lineal. Para su calculo, se toma como referencia la tabla de
coeficientes de amortizacidn lineal de la Agencia Tributaria, que establece que los sistemas y
programas informaticos tienen un tiempo de amortizacion de 6 afios. En el caso de las licencias,
el tiempo de amortizacién es de 1 afio ya que son licencias que se renuevan cada afio.



1.3.Presupuesto de ejecucion material y presupuesto de ejecucion por contrata

El Real Decreto 982/1987 expone que, para calcular el presupuesto de ejecucion por contrata,
es necesario sumar al presupuesto de ejecucion de material un porcentaje correspondiente a los
gastos generales (13%) y al beneficio industrial del contratista (6%). Luego, a esta suma se le
debe afiadir el IVA (21%).

2. CUADROS DE PRECIOS UNITARIOS DE MATERIALES, MANO DE OBRA Y ELEMENTOS

AUXILIARES.
Tabla 18. Cuadro de precios unitarios de mano de obra
N2 Cddigo Descripcion Importe
Precio Cantidad Total
(euros) (horas) (euros)
1 MO.ITS Ingenierio o Titulado Superior 27,42 lu 27,42
MO.IBJ Ingenierio Biomédico Junior 13,16 195,00 u 2.566,20
MO.IBE Ingenierio Biomédico Experto 27,42 18,00 u 493,56
Importe total: 3.087,18
Tabla 19. Cuadro de precios unitarios de equipos y software
Ne Cadigo Descripcion Importe
Precio Cantidad Total
(euros) (horas) (euros)
1 MES.PCp Portatil Acer Aspire 3 12,36 190,00 u 2.348,40
15
2 MES.LO365 Licencia de Office 365 0,9 169,00 u 152,10
MES.PCf Ordenador de 1,15 10,00 u 11,50
sobremesa
MES.LW10 Licencia Windows 10 0,9 168,00 u 151,20
5 MES.Lmatlab Licencia Matlab 2,1 81,00 u 170,10
Estandar
Importe total: 2.833,30
Tabla 20. Cuadro de precios unitarios de materiales
Ne Cédigo Descripcién Importe
Precio Cantidad Total
(euros) (horas) (euros)
1 MAT.A4 Paginas A4 impresas 0,60 260,00 u 18,20
del documento
2 MAT.ENC Encuadernacién del 120 1,00 u 120,00
documento
Importe total: 138,20



3. CUADRO DE PRECIOS PARCIALES

Capitulo 1. Planificacidn del proyecto

Cadigo Ud Resumen Cantidad Precio (€) Importe (€)
1 Planificacion del proyecto 219,16 219,16
01.01 h Reunidn inicial con las tutoras del TFG 2 82,66 165,32
01.02 h Obtencién del material del TFG 1 53,84 53,84

Coste total: 219,16

Capitulo 2. Revisidn bibliografica y andlisis del material

Cddigo Ud Resumen Cantidad  Precio Importe
(€) (€)
2 Revision bibliografica y andlisis del 505 505
material
02.01 h Investigacion del estado del arte 10 27,32 273,2
02.02 h Familiarizacion con el material del TFG 5 31,52 157,6
02.03 h Reunidn para el analisis de los datos 1 74,2 74,2

Coste total: 505

Capitulo 3. Obtencién de resultados

Cdédigo Ud Resumen Cantidad Precio (€) Importe (€)
3 Obtencion de resultados 2.311,88 2.311,88
03.01 h Caracterizacion y andlisis de los datos 50 29,42 1.471,00
03.02 h Reunidén valoracion de los resultados 1 83,56 83,56
03.03 h Familiarizacién con el proceso adquisicion 20 29,42 588,4

de datos
03.04 h Reunidon resolucién dudas de la 2 84,46 168,92

adquisicion de datos

Coste total: 2.311,88

Capitulo 4. Redaccién y defensa del TFG

Cdédigo Ud Resumen Cantidad Precio (€) Importe (€)
4 Redaccion y defensa del TFG 3.250,20 3.250,20
04.01 h Redaccién de los documentos 80 27,32 2.185,60
04.02 h Revision de los documentos y correccion 4 68 272

de errores
04.03 u Impresion y encuadernacion documentos 1 140,4 140,8
04.04 u Preparacion exposicion 1 511,8 511,8

Coste total: 3.250,20



4. CUADRO DE PRECIOS UNITARIOS DE LAS UNIDADES DE OBRA.

N2 Denominacién Importe
En cifra (€) En letra (€)

1 Planificacidon del proyecto

1.1 h Reunién inicial con las 82,66 Ochenta y dos euros con sesenta y seis
tutoras del TFG céntimos.

1.2  h Obtencidn del material del 53,84 Cincuenta y tres euros con ochenta vy
TFG cuatro céntimos.
2 Revision bibliografica y
analisis del material

2.1 h Investigacion del estado 27,32 \Veintisiete euros con treinta y dos
del arte céntimos.

2.2 h Familiarizacién con el 31,52 Treinta y un euros con cincuenta y dos
material del TFG céntimos.

2.3 hReunidn para el andlisis de 74,2 Setenta y cuatro euros con veinte
los datos céntimos.
3 Obtencién de resultados

3.1 h Caracterizacién y andlisis 29,42 \Veintinueve euros con cuarenta y dos
de los datos céntimos.

3.2 h Reunién valoracién de los 83,56 Ochenta y tres euros con cincuenta y seis
resultados céntimos.

3.3 h Familiarizacién con el 29,42 \Veintinueve euros con cuarenta y dos
proceso adquisicion de céntimos.
datos

3.4  h Reunidn resolucién dudas 84,46 Ochentay cuatro euros con cuarentay seis
de la adquisicion de datos céntimos.
4 Redaccion y defensa del
TFG

41 h Redaccion de los 27,32 \Veintisiete euros con treinta y dos
documentos céntimos.

42 h Revisién de los 68 Sesentay ocho euros.
documentos y correccién de
errores

43 u Impresién v 140,4 Ciento cuarenta euros con cuarenta

encuadernacion
documentos

céntimos.




4.4  u Preparacién exposicion 511,8 AQuinientos once euros con ochenta
5. CUADRO DE PRECIOS DESCOMPUESTOS
s . Precio Total
N2 Ud. Denominacién Cantidad € €
1 Capitulo 1. Planificacién del proyecto 1 219,16 219,16
01.01 h Reunidn inicial con las tutoras del TFG 2 82,66 165,32
u Ingeniera Senior 2 27,42 54,84
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
u Portatil 1 12,36 12,36
u  Ordenador de sobremesa 2 1,15 2,3
01.02 h Obtencién del material del TFG 1 53,84 53,84
u Ingeniera Biomédica Experta 1 27,42 27,42
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
u  Portatil 1 12,36 12,36
u Licencia de Office 365 1 0,9 0,9
) Capitu]o 2. Revision bibliografica y andlisis del 1 505 505
material
02.01 h Investigacion del estado del arte 10 27,32 273,2
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
u Portatil 1 12,36 12,36
u Licencia de Office 365 1 0,9 0,9
u Licencia Windows 10 1 0,9 0,9
02.02 h Familiarizacién con el material del TFG 5 31,52 157,6
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
u  Portatil 1 12,36 12,36
u Licencia Matlab 2 2,1 4,2
u Licencia Windows 10 1 0,9 0,9
u Licencia de Office 365 1 0,9 0,9
02.03 h  Reunidn para el andlisis de los datos 1 74,2 74,2
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
u Ingeniera Senior 2 27,42 54,84
u Ordenador de sobremesa 2 1,15 2,3
u Licencia Matlab 1 2,1 2,1
u Licencia Windows 10 1 0,9 0,9
u Licencia de Office 365 1 0,9 0,9
3 Capitulo 3. Obtencion de resultados 1 2228,32 2228,32
03.01 h Caracterizacion y analisis de los datos 50 29,42 1471
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
u Portatil 1 12,36 12,36
u Licencia Matlab 2,1 2,1




u Licencia Windows 10 1 0,9 0,9
u Licencia de Office 365 1 0,9 0,9
03.02 h  Reunidn valoracion de los resultados 1 83,56 83,56
u Ingeniera Senior 2 27,42 54,84
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
u Portatil 1 12,36 12,36
u Licencia Windows 10 1 0,9 0,9
u  Ordenador de sobremesa 2 1,15 2,3
03.03 h Familiarizacién con el proceso adquisicion de 20 2942 588.4
datos
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
u Licencia Matlab 1 2,1 2,1
u Licencia Windows 10 1 0,9 0,9
u Portatil 1 12,36 12,36
u Licencia de Office 365 1 0,9 0,9
03.04 h Reunidn resoluciéon dudas de la adquisicién de 84,46 168,92
datos
u Ingeniera Senior 2 27,42 54,84
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
u  Ordenador de sobremesa 2 1,15 2,3
u Licencia Windows 10 1 0,9 0,9
u Licencia de Office 365 1 0,9 0,9
u  Portatil 1 12,36 12,36
4 Capitulo 4. Redaccion y defensa del TFG 1 3250,2 3250,2
04.01 h Redaccién de los documentos 80 27,32 2185,6
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
u  Portatil 1 12,36 12,36
u Licencia Windows 10 1 0,9 0,9
u Licencia de Office 365 1 0,9 0,9
04.02 h Revision de los documentos y correccion de 4 68 272
errores
u Ingeniera Senior 27,42 54,84
u Ingeniera Biomédica Junior 1 13,16 13,16
04.03 u Impresion y encuadernacion documentos 1 140,4 140,8
u Paginas A4 impresas del documento 260 0,07 18,2
u  Encuadernacion del documento 1 120 120
04.04 u Preparacion exposicion 1 511,8 511,8
u Ingeniera Biomédica Junior 20 13,16 263,2
u  Portatil 20 12,36 247,2
u Paginas A4 impresas del documento 20 0,07 1,4

PRESUPUESTO DE EJECUCION MATERIAL 6202,68



6. PRESUPUESTO DE EJECUCION POR CONTRATA

Capitulos Importe
1 Planificaciéon del proyecto 219,16
2 Revision bibliografica y andlisis del material 505,00
3 Obtencidn de resultados 2.228,32
4 Redaccién y defensa del TFG 3.250,20
PRESPUESTO DE EJECUCION MATERIAL 6.202,68
13% Gastos Generales 992,43
6% Beneficio Industrial 434,19
PRESPUESTO 7.629,30
21% IVA 1.602,15
PRESUPUESTO DE EJECUCION POR CONTRATA 9.231,45

Suma el presente presupuesto mas IVA la cantidad de: NUEVE MIL DOSCIENTOS TREINTA Y UN
EUROS



