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RESUMEN

La ruptura prematura de membranas ovulares (RPMO), es una de las
complicaciones mas definitorias en el embarazo, ya que guarda una estrecha
relacion con la prematurez y sus complicaciones subsecuentes. Esta afecta en
promedio al 3% de las gestaciones pre término, de ahi la idea de conocer un poco
mas sobre esta patologia. OBJETIVO: Determinar las consecuencias del
Estreptococo Beta hemolitico del grupo B (EGB) en gestantes con ruptura
prematura de membranas pretérmino del Hospital Roosevelt. METODOLOGIA: Se
realizé un estudio observacional de casos y controles en las mujeres embarazadas
gque acudieron a la emergencia del Hospital Roosevelt, de las que se seleccionaron
62 las cuales clinicamente se comprobd la Ruptura prematura de membranas
ovulares con una edad gestacional = a 27 semanas y < a 37 semanas calculada por
UR y/o USG; a las que se tomé cultivo de secrecion vaginal, llevando boleta de
recoleccion de datos, los cuales se tabularon y se hizo un andlisis estadistico simple
para asi determinar la prevalencia. RESULTADOS: Se incluyeron 62 casos de
RPMO pre término, observando que la mayoria de casos se presentaron hacia las
35 semanas (29%). El periodo de latencia mayormente encontrado fue >48 horas y
menor a 7 dias (69%). El 13% de los cultivos realizados, resulté positivo para EGB.
Se reportaron 12 complicaciones (19%) en los casos de RPMO pre término, dentro
de estas, la corioamnionitis se encontré en un 50%. La mayoria de los casos con
corioamnionitis tuvo una latencia >7 dias (50%). Se observé una distribucion
proporcional de complicaciones en relacién con la edad gestacional, sélo con una
leve alza en el periodo critico de las 34 semanas (33%). CONCLUSIONES: El EGB
se detect6 en 13% de las gestantes con RPMOP, de estos casos el 50% se asocio
a alguna complicacion (OR 5.75 1C95% 1.189-27.81), encontrando la
corioamnionitis como la mas frecuente, valorando que el periodo de latencia > de 7
dias tuvo una connotacion importante. Las gestaciones mas lejos del término
tuvieron una relacién directamente proporcional con la tasa de complicaciones OR
2.72 1C95% 0.75-9.85).

PALABRAS CLAVE: Embarazo, ruptura prematura de membranas ovulares pre-

término, Estreptococo Beta hemolitico del grupo B (EGB).



|. INTRODUCCION

La ruptura prematura de membranas ovulares es aquella que ocurre
espontaneamente antes del inicio del trabajo de parto, ésta es una complicacién del
embarazo que deriva muchas otras complicaciones para la salud de la poblacién
gestante y por consiguiente a su producto, y ain mas cuando se trata de embarazos
pretérmino (<37 semanas). En aproximadamente 8 a 10% del total de los
embarazos a término las membranas fetales se rompen antes del inicio del trabajo
de parto. La RPMOP ocurre en aproximadamente 1-3% del total de mujeres

embarazadas.

El motivo para realizar esta investigacion es el deseo de establecer la frecuencia
del Estreptococo Beta hemolitico en nuestras pacientes gestantes con ruptura
prematura de membranas ovulares pretérmino y establecer las caracteristicas por
el cual pueden verse afectadas, tal como la terminacion prematura del embarazo,

para asi prevenir complicaciones secundarias.

Hay mudltiples factores de riesgo que conllevan a que esta complicacion se presente
y subsecuentemente el Estreptococo Beta hemolitico del grupo B (EGB) puede ser
causantes de afecciones graves del neonato como la sepsis neonatal precoz. La
mortalidad de los afectados oscila entre el 6 y el 20%, y la tasa de secuela
neurologica llega al 30%. En 1996 el Centro de Prevencion y Control de
Enfermedades de Atlanta, el Colegio Americano de Obstetras y Ginecélogos y la
Academia Americana de Pediatria sugirieron en consenso que el personal de
atencion de salud materna-neonatal debia adoptar una estrategia para la
prevencion de la sepsis por este germen, por eso la importancia del presente

estudio, para asi una vez identificado, tomar las medidas del caso.

No han sido muchos los estudios sobre este germen, por lo que el objetivo principal
fue establecer las consecuencias por este en la gestacion, asi como esclarecer la
relacion del tiempo de latencia y la terminacion del embarazo y la otra variable muy
importante del presente estudio que fue la prematuridad que claramente actia como

un factor agravante. Hoy en dia la mayoria de naciones y por ende instituciones de



salud, tienen estandarizado un manejo profilactico cuando se presenta esta
situacion. Actualmente la mayoria de esquemas de antibidticos profilacticos,
integran un betalactamico y un macrolido para asi cubrir la mayoria de gérmenes
involucrados en las infecciones neonatales, entre ellos el muy nombrado

Estreptococo Beta hemoalitico.

En el presente estudié se determind que dicho germen, se detecto6 en el 13% de las
gestaciones pretérmino, y que no necesariamente tenia que estar presente para
complicar la gestacion, ya que un porcentaje de las complicaciones observadas
(corioamnionitis, sufrimiento y muerte fetal) se presentaron en presencia de cultivos
negativos. Es importante dar a conocer a fondo, la existencia de este y otros
gérmenes, la fisiopatologia de la enfermedad y/o complicacion y claramente el

manejo concerniente.



II. ANTECEDENTES
1. Definicién

La ruptura prematura de membranas ovulares (RPMO) se define como la ruptura de
membranas que ocurre espontdneamente antes del inicio del trabajo de parto. La
mayoria de las RPMO son a término y el parto se desencadenard, incluso en
condiciones cervicales desfavorables, de forma espontanea en las siguientes 24-48
horas (60-95%). Mas infrecuente es la RPMO pretérmino que complica un 2-4% de
todas las gestaciones Unicas, un 7-20% de las gestaciones gemelares y representa

un 30% de los partos pretérmino®2.

El término latencia se refiere al tiempo que transcurre entre la ruptura y la
terminacion del embarazo. Asi, el periodo de latencia y la edad gestacional
determinan el prondstico y consecuentemente el manejo de la enfermedad de
acuerdo a la posibilidad o no de terminaciéon del embarazo 3. Cuando la RPMO
ocurre antes de la semana 37 es conocida como ruptura prematura de membranas
ovulares pretérmino (RPMOP)3. Es asi como muchos autores han clasificado la
RPMOP en distintas formas. En el momento una clasificacion I6gica y racional
utilizada es: ruptura prematura de membranas fetales pretérmino “previable” (menos
de 23 semanas en paises desarrollados), ruptura prematura de membranas fetales
pretérmino “lejos del término” (desde la viabilidad hasta aproximadamente 32
semanas de gestacion), ruptura prematura de membranas fetales pretérmino “cerca

al término” (aproximadamente 32-36 semanas de gestacion)*.

En aproximadamente 8-10% del total de los embarazos a término las membranas
fetales se rompen antes del inicio del trabajo de parto. La RPMOP ocurre en
aproximadamente 1-3% del total de mujeres embarazadas, ademas se encuentra
asociada con aproximadamente el 30-40% de partos pretérmino, por esta razén
podria considerarse como el problema obstétrico de la actualidad debido a que esta
reportado que el 85% de la morbimortalidad fetal es resultado de la prematurez®. En

el Hospital Roosevelt su frecuencia es de 1.75%.



Es muy importante conocer que, asi como el tiempo de latencia se hace cada vez
mayor, el riesgo de infeccion fetal y materna se comporta de manera directamente
proporcional. Debido a esto, el manejo para las pacientes es muy debatido, por un
lado, por la prematurez fetal y por otro por el riesgo de infeccién tanto materna como
fetal®. Tradicionalmente se ha atribuido la RPMOP al estrés fisico, particularmente
asociado con el trabajo de parto. Sin embargo, nueva evidencia sugiere que es un
proceso multifactorial en el que se incluyen procesos bioquimicos, bioldgicos y
fisioldgicos®°. Es necesario entonces hacer un esfuerzo para entender mejor la
fisiopatologia de la enfermedad e identificar intervenciones potencialmente

significativas de la misma.
1.1 Estructura de las membranas amnio6ticas

El feto se encuentra dentro del Utero rodeado de un liquido claro y ligeramente
amarillento que esta contenido dentro del saco amni6tico. Durante el embarazo
dicho liquido amnidtico aumenta en volumen a medida que el feto crece. Este
volumen alcanza su punto maximo aproximadamente en la semana 34 de gestacion,
cuando llega a un promedio de 800 ml. Aproximadamente 600 ml de liquido
amnidtico rodean al feto a término (a la semana 40 de la gestacion). El feto hace
circular constantemente este liquido al tragarlo e inhalarlo y reemplazarlo a través
de la “exhalacion” y la miccion3. El liqguido amniético cumple numerosas funciones
para el feto: proteccion de las lesiones externas al amortiguar golpes o movimientos
subitos, permitir su libre movimiento y desarrollo musculo-esquelético simétrico,
mantener una temperatura relativamente constante como proteccién de la pérdida
de calor y por Ultimo permite el desarrollo apropiado de los pulmones®®. Las
membranas fetales estructuralmente presentan dos capas conocidas vy
diferenciadas histologicamente como corion y amnios, las cuales pueden a su vez

estratificarse en distintas laminas’.

El amnios estd compuesto por cinco laminas distintas: la mas cercana al feto es el
epitelio amnidtico, cuyas células secretan colageno tipo lll, tipo IV y proteoglicanos
(laminina, fibronectina entre otros) que luego confluiran para conformar la segunda

lamina conocida como membrana basal. En el siguiente estrato se encuentra la
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lamina compacta, compuesta por tejido conectivo, la cual se puede considerar como
el esqueleto fibroso principal del amnios. Luego se encuentra la lamina fibroblastica
en donde se observan macrofagos envueltos de una matriz extracelular y células
mesenqguimales que son responsables de la secrecion del coldgeno encontrado en
la lamina inmediatamente anterior. Por ultimo, se encuentra la lamina intermedia o
“esponjosa”, conocida asi debido a su apariencia, la cual limita al amnios y el corion.
Esta lamina posee gran cantidad de colageno tipo Il y proteoglicanos hidratados lo
gue confiere su aspecto caracteristico, su funcién principal es absorber el estrés
fisico, permitiendo que el amnios se deslice suavemente sobre el corion
subyacente®. Mientras que el corion es mas grueso que el amnios, este Gltimo posee

una mayor fuerza tensil”?8,

2. MECANISMOS DE LA ENFERMEDAD

2.1 Fisiopatologia

La ruptura de las membranas fetales durante el trabajo de parto, se ha atribuido a
una debilidad generalizada de éstas debido a las contracciones uterinas y al
estiramiento repetido. Se ha encontrado disminucién de la fuerza tensil de las
membranas luego del trabajo de parto, comparado con aquellas en las que se

termina el embarazo por cesarea®.

En la RPMO ha sido mas dificil establecer debilidad en las membranas fetales
cuando ésta ocurre, al compararlas con membranas que fueron rotas artificialmente
durante el trabajo de parto®®. Se ha identificado un area cercana al lugar de ruptura
y se ha descrito como “zona de morfologia alterada”, presente antes de la ruptura
de la membrana y debida al trabajo de parto. Segun Malak et al es posible que esta
zona represente el sitio desde donde se inicie el proceso de ruptura®. Nuevos
estudios han intentado determinar si estos cambios ocurrian previamente al trabajo
de parto. McLaren et al en su estudio publicado consideraron tomar muestras de las
membranas fetales a diferentes regiones, encontrando las siguientes diferencias: 1)
las membranas cervicales pudieran representar una region de debilidad estructural

susceptible a la ruptura de membranas durante el trabajo de parto y 2) las relaciones
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paracrinas entre las membranas fetales y el miometrio pudieran estar afectadas

cualitativamente entre diferentes regiones del Gtero.

2.1.1 Degradacion de la matriz extracelular

El colageno es un componente importante, envuelto en la matriz extracelular de las
membranas fetales, que contribuye a la elasticidad y fuerza tensil del amnios. La
colagenasa es una enzima litica que se encuentra en altas concentraciones en la
placenta humana a término; su actividad aumenta a medida que avanza el trabajo
de parto a término, el mecanismo propuesto es una falta de equilibrio entre factores
de degradacion y sintesis de la matriz extracelular. Se encuentran ademas otras
enzimas que contribuyen al cambio en la estructura del colageno como son la
elastasa de neutrofilos, metaloproteasas, gelatinasa, proteoglucanasa vy

cisteinaproteinasas-13,

Un amplio nimero de sistemas enzimaticos proteoliticos regulados finamente,
incluyendo la cascada de activacion del plasminégeno y metaloproteinasas de la
matriz (MMP, por su sigla en inglés Matrix Metalloproteinases), juegan un papel
esencial en la remodelacion de la matriz extracelular durante el embarazo y el
trabajo de parto. Se ha comprobado la existencia de inhibidores tisulares de las
metaloproteinasas (TIMP, del inglés Tissue Inhibitors of Metalloproteinases). Las
MMP representan una familia de enzimas dependientes de zinc, capaces de
degradar los componentes de la matriz extracelular incluyendo el colageno®11-13,
Las distintas MMP poseen diferentes actividades especiales y deben actuar
conjuntamente entre si para poder llevar a cabo la degradacién de la matriz

extracelular de las membranas fetales34

La integridad de las membranas fetales durante la gestacidn permanece sin
alteraciones debido a una baja concentracion de MMP y alta concentracion de TIMP.
Durante el trabajo de parto los estudios indican que se origina una relacion
inversamente proporcional a la anteriormente mencionada encontrdndose asi una

alta concentracion de MMP y baja de TIMP&1015 Romero et al en sus estudios



encontraron que la concentracion de MMP-9 en compartimentos fetales (plasma
fetal y liguido amnidtico) se encontraba elevada en pacientes con RPMOP
comparado con aquellas que presentaban trabajo de parto pretérmino sin RPMOP,
ademas descartaron que esta elevacion fuera parte de una respuesta inflamatoria
fetal. Asi, dos hipétesis a considerar para nuevos estudios serian si el feto es
responsable en parte por el proceso de RPMOP y por qué en algunos embarazos

se genera trabajo de parto pretérmino sin RPMO?,

2.2 Enfermedades del tejido conectivo y deficiencias nutricionales como

factores de riesgo

Las enfermedades del tejido conectivo se han asociado con membranas fetales méas
débiles y un incremento en la incidencia de RPMO?Y’. Dentro de estas enfermedades
se pueden encontrar el lupus eritematoso sistémico y el sindrome de Ehlers- Danlos,
ambos asociados con una mayor ocurrencia de RPMOP?*8-20, E| sindrome de Ehlers-
Danlos es un grupo de al menos 11 desordenes hereditarios del tejido conectivo,
caracterizado por hiper elasticidad de las articulaciones, los tejidos y la piel'®. Un
estudio en mujeres que padecian el sindrome de Ehlers-Danlos encontrdé que los
tipos mas frecuentes de este sindrome eran el I, lll y IV. Adicionalmente, documenté
una tasa de parto pretérmino de 23,1% y de aborto espontaneo de 28,9%. La tasa
de parto por via no vaginal fue de 8,4%, con 14,7% de estas con problemas para la
coagulacion?®. Estos resultados pudieran ser extrapolables cuando se compara con
otros estudios con objetivos similares??. Es por esto que se ha establecido que los
embarazos con el Sindrome de Ehlers-Danlos tienen tasas mas elevadas de

morbilidad tanto materna como fetal?!.

Algunos autores han asociado deficiencias nutricionales como un factor
predisponente para presentar RPMOP. Estaria en relacion con la formacion de las
fibras de colageno y elastina ya que existen mecanismos enzimaticos dependientes
de cobre®??,



Segun algunos estudios, las mujeres que han presentado RPMO presentan bajas

concentraciones de cobre en sangre materna como en muestras de cordén?3,

También se ha asociado la deficiencia de acido ascorbico con la ocurrencia de
RPMO; Siega-Riz et al en el 2003 sefialaron que las mujeres con niveles de vitamina
C bajos antes de la concepcion, presentaban el doble de riesgo para parto
pretérmino debido a RPMO y que este disminuia con la ingesta de vitamina C en el
segundo trimestre, concluyendo que la dieta y nutriciébn son factores variables y por
lo tanto pueden ser modificables, como intervencién estratégica, para reducir la

incidencia de RPMO2%3-25,

La deficiencia de hierro y la anemia (que genera hipoxia) pudieran inducir a estrés
materno y fetal, lo cual estimula la sintesis de hormona liberadora de corticotropina
(CRH del inglés, corticotropin releasing hormone). Las concentraciones elevadas de
CRH son un factor de riesgo para presentar no solo RPMO, sino también otras
complicaciones como hipertension inducida por el embarazo, eclampsia, retardo del
crecimiento intrauterino e infeccion. Un mecanismo alternativo sugiere que la
marcada disminucion del hierro puede llevar a dafio oxidativo de los eritrocitos y por

consiguiente de la unidad feto-placentaria?®.

3. Factores asociados

La prevalencia de vaginosis bacteriana en mujeres asintomaticas varia
ampliamente. Esta ha sido asociada consistentemente con un incremento en el
riesgo de parto pretérmino, pero permanece en estudio si es la causa del parto
pretérmino o si es solo un marcador temprano de colonizacion. Aun cuando los
estudios realizados en la década de los noventa sugerian que el tratamiento pudiera
ser util en las mujeres con alto riesgo de parto pretérmino o en embarazos de
mujeres con pesos menores a 50 kg?’; estas observaciones no fueron confirmadas
por un experimento clinico controlado que compar6 el uso de metronidazol contra
placebo en mujeres embarazadas con vaginosis asintomética, en donde se

concluye que no hay diferencia estadistica entre el uso de metronidazol y de placebo



para desarrollar trabajo de parto pretérmino. De la misma manera, el andlisis de un
subgrupo de 210 mujeres clasificadas con alto riesgo para trabajo de parto
pretérmino falldé en demostrar algin beneficio de la terapia farmacoldgica?’2.
Asimismo, una revision sistematica en Cochrane concluy6 que no hay beneficio en
la realizacion de tamizaje universal y tratamiento para la vaginosis bacteriana en
embarazo, pero que pudiera sugerirse algin beneficio en pacientes de alto riesgo?®,
lo cual estaria de acuerdo con el U.S. Preventive Services Task Force quienes
determinan que no hay evidencia suficiente para recomendar o no recomendar el
tamizaje para vaginosis bacteriana en pacientes embarazadas, aun en aquellas con
antecedente de trabajo de parto pretérmino°. Asi, también el Centro para el Control
y Prevencion de Enfermedades (CDC, del inglés, Centers for Disease Control and
Prevention) junto con el Colegio Americano de Obstetras y Ginecd6logos consideran
gue el tamizaje universal de mujeres asintomaticas no es recomendado, sin
embargo, el CDC deja en consideracion para tamizaje aquellas mujeres con alto

riesgo3t:32,

Un estudio encontré asociacion de RPMOP con las siguientes situaciones: raza
negra, bajo indice de masa corporal, sangrado vaginal, contracciones, infeccion
pélvica, vaginosis bacteriana, parto pretérmino previo, niveles de fibronectina fetal
elevada y cérvix corto; siendo estas tres ultimas las de mayor importancia como
predictores, llegando a ser incluso factores potenciadores?’. Incluso el tabaquismo
puede de ser tomado como factor de riesgo, considerado asi por algunos estudios.
Vitoratos et al concluyeron que el habito de fumar durante el embarazo aumenta el
riesgo de parto antes de la semana 32, asi como el riesgo de RPMOP,
independiente del nimero de cigarrillos consumidos por dia3. Por otra parte,
Williams et al encontraron en su estudio que el consumo de 3 0 mas tazas de café
en mujeres embarazadas, presentaba una tendencia lineal de riesgo de RPMOP,
manteniendo una relacion directamente proporcional al nimero de tazas de cafée

consumidas por dia%*.



4. Marcadores tempranos de infeccion

Clasicamente el sindrome de respuesta inflamatoria sistémica evidenciable en la
corioamnionitis es definido por elevacion de la temperatura mayor a 38°C con
usualmente dos de los siguientes signos: distension intrauterina, flujo vaginal fétido,
aumento en el recuento de leucocitos y taquicardia materna o fetal. Usualmente la
fiebre por si sola sugiere el diagndstico en pacientes con RPMO. Debido a que los
hallazgos histopatoldgicos y de cultivo indican que antes de que la corioamnionitis
se exprese clinicamente existe un proceso previo de infeccion, el diagnéstico de
infeccidn intra amniotica es un reto y se requieren nuevos marcadores para la
deteccion temprana de esta. Es tedricamente importante hacer un diagnostico
temprano de infeccion porque existe un incremento de 2 a 4 veces de morbilidad y
mortalidad una vez la fiebre es evidenciada®®. Debido a la morbimortalidad que
puede agregar la RPMO tanto en el feto como en la madre, la vigilancia clinica
clasica de las pacientes que cursan con esta enfermedad consta de control de
signos vitales, perfil biofisico fetal, evaluacién de la frecuencia cardiaca fetal y
examenes en sangre materna como la cuantificacion de proteina C reactiva (PCR),
recuento de leucocitos y la velocidad de sedimentacién globular (VSG)32¢. La
leucocitosis es un estandar clinico de infeccion sistémica grave, pero es una prueba
inespecifica. Yoon et al evaluaron el conteo de leucocitos correlacionandolo con
cultivos positivos de liquido amni6tico en mujeres con infeccion clinica y subclinica,
concluyendo que esta prueba presenta bajos niveles de sensibilidad y de valor

predictivo positivo haciéndolo inadecuado para su uso en la préactica clinica®’.

La PCR es un producto de la reaccién hepatica de fase aguda a la infeccion en
respuesta a la sintesis de IL-6 sintetizada durante el curso de infeccién o dafio
tisular. Se han realizado estudios para cuantificar la PCR encontrandose resultados
no concluyentes al compararlos®’38, Nowak et al en su estudio establecieron una
sensibilidad que oscilaba entre 85-91% y un valor predictivo positivo entre 86-94%
determinando distintos puntos de anormalidad en la cuantificacion de PCR
comparado con la presencia histopatolégica de corioamnionitis. Estos

investigadores concluyeron finalmente que la cuantificacion de la PCR en sangre
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materna era el indicador de corioamnionitis histopatolégica y de infeccion
intrauterina mas confiable comparado con el recuento de leucocitos y la VSG28. La
VSG es una prueba inespecifica de una reaccion inflamatoria sistémica. Esta se
aumenta durante cualquier infeccidon o enfermedad autoinmune, ademas per se el
estado de embarazo aumenta sus concentraciones. Se ha encontrado que una VSG
> 60 mm3/hora es muy especifica pero moderadamente sensible, lo cual limita su
utilidad clinica. Las ultimas investigaciones se han dedicado a la deteccién de
mediadores de la inflamacién como las citocinas. La IL-6 es una citocina pleiotrépica
producida por una gran variedad de células en respuesta a productos microbianos
y Se piensa que tiene una regulacion en la respuesta del hospedero ante la infeccion
y el dafo tisular. Por otra parte, esta en discusion si esta citocina es producto
materno, placentario o fetal; algunos estudios recientes indican que su origen es

fetal.

Algunos proponen utilizar niveles detectables de IL-6 en liquido amniotico como un
método de tamizaje para la deteccidon de infeccidn intrauterina. Distintos estudios
han indicado que los niveles de IL-6 en suero materno se encuentran elevados con
una cifra mayor de 8 pg/ml en mujeres con infeccidn intrauterina con un excelente
valor predictivo positivo y negativo, sin embargo esta prueba todavia esta limitada
para estudios y no es utilizada ampliamente en la practica clinica 32°. Por otra parte
un mecanismo potencial de deteccion precoz de infeccion intra-amniotica posterior
a una RPMOP propuesto por distintos estudios, es la obtencion de productos de
degradacion de los neutréfilos en plasma materno, como lactoferrina y defensina,
obteniendo resultados favorables especialmente con éste Ultimamente

mencionado?°.

El cultivo del liguido amni6tico ha sido calificado como el estandar ideal para
identificar infeccidon intrauterina. Su principal desventaja es el tiempo prolongado
para la obtencién de resultado, lo cual lo hace poco util clinicamente. Ademas, el
cultivo no identifica infecciones localizadas en la decidua y corion que pudieran

suceder sin la invasion bacteriana hacia cavidad amniética. En cuanto a la tincién
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de Gram se requieren aproximadamente 10 organismos por mL para que sea
positiva, sin embargo, debe recordarse que ésta no identifica micoplasmas que son
conocidos como un grupo importante de causa de infeccion intrauterina en RPMO.
La revisibn de estudios indica gran variabilidad de resultados, limitando asi su
practica clinica. Los niveles de glucosa bajos en el liqguido amnidtico se han
propuesto para la deteccién temprana de infeccion debido probablemente a su

metabolismo tanto bacteriano como de polimorfonucleares.

Se han estudiado datos demograficos, exdmenes de laboratorio y el examen fisico
como predictores de parto pretérmino espontaneo. Su especificidad y sensibilidad
son bajas y por esto son poco Utiles. Sin embargo, se ha encontrado una asociacion
de parto pretérmino con la longitud cervical. La longitud promedio del cérvix en
mujeres no embarazadas se encuentra reportada entre 3,1y 3,8 cm, y en mujeres
embarazadas en su primer trimestre se encontré una longitud mayor de 4,5 cm
como factor que disminuia el riesgo de presentar parto pretérmino*l. Estudios
recientes han comparado la longitud cervical y el riesgo de parto pretérmino,
encontrando una asociacion inversamente proporcional entre la longitud y el riesgo
de presentar el evento. Este factor por si solo no ha tenido el poder predictivo
necesario y es por esto que en algunos estudios se le ha combinado con la medicién

de fibronectina fetal, encontrando una mayor asociacion243.

Los marcadores tempranos de la enfermedad que se encuentran mas avanzados
en su investigacion son, principalmente, los del campo de la infeccion intrauterina,
sin embargo, existen otros factores asociados con la RPMOP mencionados
previamente como son los nutricionales, genéticos y ambientales entre otros. Aun
cuando varios estudios han buscado la distinta asociacion de varios de estos
factores es necesario continuar con una busqueda mas acuciosa de estos debido a
gue en el momento no hay estudios que sugieran una adecuada especificidad y

sensibilidad para su uso.

12



5. ESTREPTOCOCO BETA HEMOLITICO

El Streptococcus agalactiae (Estreptococo Beta hemolitico del grupo B, EGB) es
una bacteria que vive de manera saprofita en los tractos gastrointestinal y
genitourinario del ser humano**. En pacientes con el sistema inmunolégico alterado,
diabéticos, cirroticos, dializados, entre otros, es responsable de patologias tales
como osteomielitis, bacteriemias, endocarditis, neumonias e infecciones de piel y

partes blandas®.

En la mujer gestante el tracto gastrointestinal es el principal reservorio del germen,
seguido por el aparato genitourinario. Las tasas de colonizacién varian segun la
etnia, area geografica y edad; no varian entre embarazadas y no embarazadas.
Durante la gestacion y puerperio puede dar origen a infeccion urinaria,
corioamnionitis, endometritis, endocarditis y fiebre, siendo la causa mas frecuente
de sepsis bacteriana y meningitis neonatal. EI germen puede también traspasar las
membranas ovulares intactas, y se le ha relacionado con muerte fetal y parto
pretérmino®®. La transmision vertical se produce en 40-73% de las pacientes con
cultivo positivo para Estreptococo Beta hemolitico del grupo B (EGB) vy, a pesar que
no todos los recién nacidos colonizados desarrollan una enfermedad grave precoz
(sepsis, neumonia, meningitis), muchos de ellos pueden presentar secuelas
neuroldgicas y por ello es importante desarrollar estrategias de prevencion para esta
enfermedad*’. Desde su reconocimiento como patégeno prevalente en la década
de 1.970, estudios realizados fueron aportando datos sobre colonizacion materna,
incidencia de afeccidén neonatal, sensibilidad a los antibiéticos y eficacia de las guias
clinicas de prevencion*. A pesar de esto, en nuestro medio se ignora el impacto de
esta patologia y no se han implementado estrategias de prevencion adecuadas

debido al desconocimiento de la prevalencia de la misma.

En los dltimos 20 afos la infeccion por Estreptococo Beta hemolitico del grupo B
(EGB) ha sido la principal causa de sepsis, bronconeumonia, meningitis y muerte
por infeccibn en el periodo neonatal precoz, en la mayoria de los paises

desarrollados?®. La letalidad oscila actualmente entre 6-20% de los neonatos

13



afectados, dependiendo en gran medida de la calidad de cuidados neonatales
disponibles*®. El Estreptococo Beta hemolitico del grupo B (EGB) es una bacteria
tipo coco Gram positivo*®. Es un microorganismo saprdéfito habitual de los tractos
genitourinario y gastrointestinal del ser humano. Se sabe que vive en las areas
vaginales o rectales del 10-35% de las mujeres adultas sanas. No se transmite por
los alimentos, relaciones sexuales ni agua, sino que puede entrar y salir del cuerpo
de manera natural. Las mujeres gestantes colonizadas tienen la posibilidad de
transmitir verticalmente esta bacteria a sus hijos y ésta es la principal via para el
desarrollo de la enfermedad invasiva temprana®. La colonizacién puede ser
intermitente; esta caracteristica, conduce a que los cultivos realizados en el segundo
trimestre tengan poco valor predictivo para asumir la colonizacion en el momento
del parto, por lo que es aconsejable el estudio entre las semanas 35-37 de
gestacion*®. Asimismo, un bajo nivel de anticuerpos maternos contra el antigeno
capsular del Estreptococo Beta hemolitico del grupo B (EGB) y la colonizaciéon
masiva incrementan la probabilidad de enfermedad invasora en el recién nacido. Se
presenta colonizacion entre 40-70% de los hijos de madres portadoras y de estos
entre 1-2% desarrolla la enfermedad invasora; de la misma manera el Estreptococo
Beta hemolitico del grupo B (EGB) constituye la principal causa de infeccién y
muerte neonatal en Estados Unidos de América, siendo actualmente su incidencia
en este pais de 1,8 por 1.000 nacidos vivos (7.600 casos al afio)*. En Colombia,
existen reportes muy variables de colonizaciébn materna, los cuales van desde 0%
hasta 17%°°, con una prevalencia de colonizaciéon materna de 8,6%%*. En Argentina,
la mortalidad de los neonatos afectados oscila entre 6-20% vy la tasa de secuela

neurolégica llega al 30%%6.

5.1 Diagnéstico bacteriolégico
Para un correcto diagnostico bacteriolégico de EGB deben seguirse los pasos
siguientes. De utilizarse otra metodologia y/u otros medios de cultivo, seran muy

elevados los resultados falsos negativos.
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5.2 Toma, transporte y conservacion de muestras clinicas para el cultivo de
EGB en la semana 35-37 de gestacion

» Hisopar la parte inferior de la vagina (introito vaginal), a continuacion, tomar un
hisopado rectal (introducir el hisopo a través del esfinter anal), usando el mismo
hisopo o dos hisopos diferentes. Los especimenes clinicos podran ser tomados por
personal de enfermeria o por la misma paciente, quien debera ser debidamente
instruida. Los cultivos cervicales no son recomendados y no se debera usar
espéculo para la toma de muestra.

» Colocar el o los hisopos dentro de un medio de transporte. Los sistemas de
transporte apropiados son el medio de transporte Amies y el medio Stuart sin el
agregado de carbon. Si el hisopado vaginal y rectal se toman en forma separada,
ambos hisopos deben ser colocados en el mismo tubo que contiene el medio de
transporte. EI medio de transporte debera mantener la viabilidad del EGB, hasta 4
dias mantenido a temperatura ambiente o refrigerado.

» El rotulo de la muestra debera indicar claramente que la misma debe ser cultivada
para la busqueda de EGB. Si se solicita, ademas, la realizacion de las pruebas de
sensibilidad porque la paciente es alérgica a la penicilina, en el rétulo de la muestra
debera también constar este dato, especificando que la prueba de sensibilidad a

clindamicina y eritromicina debera hacerse en el caso de aislarse EGB.

5.3 Procesamiento de muestras clinicas para el cultivo de EGB

» Inocular los hisopos en los medios liquidos selectivos recomendados, tales como
caldo Todd-Hewitt suplementado con gentamicina (8ug/ml) y Acido Nalidixico
(15ug/ml), o con Colistin (10ug/ml) y Acido Nalidixico (15ug/ml).

» Ademas del caldo selectivo los hisopos se pueden sembrar en una placa de agar
sangre de carnero o en una placa de agar sangre con el agregado de Acido
Nalidixico y Colistin (As-ANC), rotandolos sobre la misma, antes de inocular el caldo
selectivo.

» Incubar la placa y el caldo selectivo a 35-37°C en atmdsfera comdn o en 5% de
CO2, durante 18-24 horas. Examinar la placa en busqueda de colonias beta

hemoliticas.
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» Subcultivar el caldo desarrollado en una placa de agar sangre de carnero (ej.
agar tripteina soya con 5% de sangre carnero defibrinada).

» Examinar e identificar las colonias beta hemoliticas sospechosas de EGB. La
hemolisis puede ser dificil de observar, por lo tanto, colonias tipicas sin hemolisis
deberan ser tenidas en consideracién para la identificacion. Si a las 18-24 horas de
incubacion, no se observan colonias beta hemoliticas, reincubar otras 24 horas mas.
» ldentificar en forma presuntiva las colonias compatibles de EGB mediante la
prueba de CAMP e hidrdlisis del Hipurato. Realizar la confirmacion seroldgica de los
aislamientos, utilizando el suero especifico para la deteccién antigénica, mediante

técnicas de aglutinacidon con particulas de latex.

5.4 Situaciones especiales

En aquellas instituciones donde se realiza cultivo vaginal / anal a las embarazadas
entre las 35 a 37 semanas de EG:

» Debe medicarse en el momento del parto a aquellas mujeres positivas con el
mismo esquema antes descrito.

» En caso de que no se hubiera realizado el cultivo, se debe medicar sélo a las
mujeres que presentan los factores de riesgo ya comentados.

» Siuna embarazada presenta un cultivo negativo dentro de las tltimas 5 semanas
previas al parto, no debe ser medicada, aunque presente algun factor de riesgo.

» Si una embarazada es positiva, pero se programa una cesarea en ausencia de
trabajo de parto y sin ruptura de membranas, no debe medicarse.

» No se debe medicar a mujeres cuyo cultivo actual es negativo pero que tuvieron

un cultivo positivo en un embarazo anterior y su hijo no fue afectado.

6. PREVENCION

Actualmente, es controvertido el manejo y la forma de prevenir los casos de
infeccion neonatal en el mundo. Hay acuerdo en que la profilaxis antibiotica en el
momento del parto reduce en un 60-80% la infeccion neonatal precoz, no asi la

tardia.
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El Centro de Control de Infecciones de Atlanta EE. UU (CDC) desde el afio 20025152,
propone realizar un cultivo vaginal y/o rectal a todas las embarazadas entre las 35
a 37 semanas de gestacion y realizar profilaxis intraparto en aquellas mujeres

positivas.

En Gran Bretafia, las guias nacionales del NICE (National Institute for Clinical
Excellence)®® del afio 2003 no recomiendan el rastreo universal debido a que hay
incertidumbre respecto a su efectividad y porque no se considera factible un sistema
de rastreo prenatal. Si recomiendan la administracion de antibidticos durante el

parto en las mujeres con factores de riesgo de portar dicho germen.

En Espafia, por consenso de Sociedades Cientificas®*, se recomienda el cultivo a
todas las embarazadas entre las 35 a 37 semanas de gestacion basados en la
elevada frecuencia con que se presenta la enfermedad perinatal en ausencia de

factores de riesgo en su pais.

La Organizacion Mundial de la Salud no recomienda el cultivo a todas las
embarazadas®®. Si recomienda el tratamiento antibiético en las mujeres con factores

de riesgo®®.

En Latino Ameérica, en general, no se realiza el rastreo universal. En el consenso
del Centro Latino Americano de Perinatologia de Montevideo, Uruguay (CLAP,
OPS/OMS)%’ se decidié que la estrategia mas recomendable para la region de

Latinoamérica es la de profilaxis intraparto a mujeres con factores de riesgo.

7. ANTIBIOTICOS PARA LA RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS

La administracion de antibidticos para las mujeres con ruptura prematura de
membranas antes del inicio del trabajo de parto esta asociada con una reduccion
estadisticamente significativa de corioamnionitis [riesgo relativo (RR): 0.57,
intervalo de confianza [IC] del 95%: 0.37 a 0.86). También hubo una reduccion

estadisticamente significativa de los partos que ocurren dentro de las 48 horas
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(RR: 0.71, IC 95%: 0.58 a 0.87) y dentro de los 7 dias posteriores a la
aleatorizacion (RR: 0.80, IC 95%: 0.71 a 0.90).

La administracién de antibidticos después de la ruptura prematura de membranas
antes del inicio del trabajo de parto esta asociada con un retraso en el parto y con
una reduccion en los marcadores de morbilidad neonatal grave con la excepcion de

la enterocolitis necrosante.

El esquema antibiético recomendado y que esta protocolizado en el Hospital
Roosevelt para Ruptura prematura de membranas pretérmino es:

- Ampicilina 2 grs IV c/6hrs por 48 horas

- Eritromicina 250mg IV c/6hrs por 48 horas

Luego

- Amoxicilina 250mg PO c/8hrs por 5 dias

- Eritromicina 333mg PO c/8hrs por 5 dias
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[ll. OBJETIVOS

3.1 Objetivo General:
Determinar las consecuencias del Estreptococo Beta hemolitico en

secrecion vaginal (introito vaginal) en gestantes con ruptura prematura de

membranas pretérmino.

3.2 Objetivos Especificos:

3.2.1 Delimitar el periodo de latencia entre la ruptura prematura de
membranas pre término y la terminacion del embarazo.

3.2.2 Valorar la relaciéon entre el periodo de latencia y complicaciones.

3.2.3 Valorar la relacién entre prematuridad y complicaciones
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IV. MATERIAL Y METODOS

> TIPO Y DISENO DE LA INVESTIGACION:

Estudio Observacional de casos y controles.

» SUJETO A ESTUDIO:
Mujeres embarazadas con Ruptura prematura de membranas ovulares

pretérmino (RPMOP) que acuden al Hospital Roosevelt.

> POBLACION

Mujeres embarazadas atendidas en el Hospital Roosevelt.

> SELECCION DE LOS SUJETOS A ESTUDIO:

Criterios de Inclusion:
o Casos:
- Pacientes embarazadas a las que se comprueba clinicamente RPMO.
- Edad gestacional mayor o igual a 27 semanas y menor de 37 semanas
calculada por fecha de ultima regla y/o ultrasonido.
- Pacientes a quienes en cultivo tomado de introito vaginal se aislo el

Estreptococo Beta hemolitico.

o Controles:

- Pacientes embarazadas a las que se comprueba clinicamente RPMO.

- Edad gestacional mayor o igual a 27 semanas y menor de 37 semanas
calculada por fecha de Ultima regla y/o ultrasonido.

Criterios de Exclusion:

- Paciente que 48 horas antes tuvo relaciones sexuales.

- Pacientes con hemorragia vaginal.
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» OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

identificada en

introito vaginal.

de otros gérmenes.

VARIABLE DEFINICION DEFINICION TIPO DE ESCALA UNIDAD DE
CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE DE MEDIDA
VARIABLE
Duracion del Duracion del
Edad gestacional embarazo calculada embarazo
desde el primer dia comprendido desde
de la dltima la semana 27 hasta
menstruacion la semana 36 con 6
normal hasta el dias calculada con Cuantitativa | De razon Semanas
nacimiento o hasta | gestémetro por Ultima
el evento reglay por
gestacional en ultrasonido.
estudio.
Examen de Examen de introito Positivo para
Cultivo de secrecién vaginal laboratorio que se vaginal de utilidad Estreptococo
realiza a mujeres, para identificar Beta Hemolitico
tomando muestra de Estreptococo Beta
toda secrecion hemolitico, ademas Cualitativa Nominal Negativo para

Estreptococo

Beta Hemolitico
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Periodo de latencia

Tiempo transcurrido
entre el momento en
el que se produce la
RPMO y terminacion

Periodo de latencia
medido por el
numero de horas,

dias y/o semanas

< 48 horas

del embarazo gue transcurren entre | Cuantitativa | De intervalo | 48 hrs a 168 hrs
la RPMOYVy la (7 dias)
terminacion del
embarazo > 7 dias
Complicaciones | Corioamnionitis Presencia de fiebre y
para la Proceso inflamatorio taquicardia fetal o
gestacion ylo infeccioso del materna, 0
liquido amnidtico, irritabilidad uterina, o | Cualitativa Nominal Corioamnionitis
placentay fetidez del liquido
membranas fetales) amnidtico, o
leucocitosis.
Presencia de
taquicardia y/o
Sufrimiento Estado que afecta la bradicardia fetal Cualitativa Nominal Sufrimiento fetal
fetal agudo fisiologia fetal antes sostenida o agudo

o durante el parto.

monitoreo fetal

indicativo de este.
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Muerte fetal

Muerte previa a la
expulsion o
extraccién completa
del producto de la

gestacion.

Ausencia de
frecuencia cardiaca

fetal.

Cualitativa

Nominal

Sufrimiento fetal

agudo
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> Instrumento para recolectar los datos: Se utilizaran boletas de recoleccion de
datos, la cual cuenta con todos los items que se desean investigar.
Posteriormente se tabularan datos obtenidos y se aplicaron las graficas

correspondientes. Ver anexo 1.

» Procedimiento para recoleccion de lainformacién:

» Se procedera a estudiar a mujeres embarazadas que asistan a la emergencia
de Gineco-obstetricia del Hospital Roosevelt, que consulten por ruptura

prematura de membranas ovulares pretérmino.

» Muestra de introito: Recogiendo el material cada uno con un hisopo estéril,
colocandolo en un medio de transporte estéril tipo Stuart, proporcionado por el
laboratorio del Hospital que debera ser trasladado al mismo para su posterior

cultivo.

» Anadlisis Estadistico

Se utilizo el programa Excel para poder organizar y tabular los datos y asi producir
resultados, los cuales serviran para obtener conclusiones necesarias para este
estudio observacional. Se realizdé una estimacion de la frecuencia simple de sus

variables.

» Aspectos éticos

En este estudio se investigaron las complicaciones en la gestacién causadas por la
RPMOP en si y el valor agregado de la presencia o no del Estreptococo Beta
hemolitico. Siempre se respetaron los cuatro principios basicos de la bioética los
cuales son, la autonomia, la justicia, la beneficencia y no maleficencia. Por lo que
no se le hara dafo en ninglin momento a la madre, ni al feto, ya que sera un estudio
de observacion, sin interrumpir el curso natural de los sucesos, ni tampoco

realizando experimentacion con los mismos.
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> CONSENTIMIENTO PARA PARTICIPACION EN TRABAJO DE
INVESTIGACION. En el que se le explico a la paciente la autorizacion para
permitir su participacion en el presente estudio, la cual se describe textualmente
“Permitir que se me realice un cultivo de introito vaginal durante mi embarazo
para conocer si soy portadora de la bacteria estreptococo beta hemolitico del
grupo B (EGB) y aportar datos personales que sean pertinentes a la

investigacion”, en la que finalmente la paciente acepto y firmé. Ver anexo 2.
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V. RESULTADOS

En el presente estudio se incluyeron 62 casos de RPMO pretérmino, los cuales se
presentaron en el periodo comprendido entre enero de 2017 a octubre de 2017. Se
tomaron en cuenta los casos comprendidos entre las semanas 27 a 36, observando

gue la mayoria de los casos se presentaron hacia las 35 semanas (29%).

Tabla 1.

Datos de la poblacién de estudio

Tiempo de latencia
Eda.d < 48 horas > 48 horas > 7 dias
gestacional Cultivo | Cultivo Cultivo | Cultivo | Cultivo Cultivo Total
Negativo | Positivo | Negativo | Positivo | Negativo | Positivo

27 3 1 4
28 4 1 1 6
29 1 2 1 4
30 4 3 1 1 1 10
31 1 1 2
32 1 1 2
33 2 1 1 4
34 5 3 8
35 17 1 18
36 4 4

Total 38 5 11 2 5 1 62

Fuente: Base de datos del estudio

Solo el 13% de los cultivos realizados, resultd positivo para Estreptococo Beta
hemolitico del grupo B. Para lo pertinente a este estudio, la gran mayoria fue
negativo para este, encontrando otros gérmenes patdgenos tales como E. Coli,
Klebsiella y otras familias de Estreptococo. Fueron pocas las complicaciones
observadas en los casos de RPMO pretérmino; claro esta que durante este estudio
solo fueron reportadas las de conocimiento inmediato. Dentro de las que se
observaron, la corioamnionitis marco la tendencia (50%). Se reporté un caso de
muerte fetal, pero este feto presentaba otras complicaciones ademas de la

estudiada en este estudio.
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Tabla 2.

Asociacion entre la positividad a estreptococo beta hemolitico y complicaciones
fetales

Estreptococo Complicaciones
beta hemolitico | gj No
Positivo 4 (50.0%) | 4 (50.0%)
Negativo 8 (6.0%) 46 (94.0%)

Valor p Test exacto de Fisher = 0.039
OR =5.751C 95% [1.189 a 27.81]

Fuente: Base de datos del estudio

La asociacién entre la positividad a estreptococo beta hemolitico y las
complicaciones fetales fue estadisticamente significativa, observandose que los
pacientes positivos a estreptococo beta hemolitico tienen 5.75 veces mas riesgo de
presentar complicaciones con relacién a los pacientes negativos a estreptococo

beta hemolitico.

Grafica 1.

Relacion Estreptococo beta hemolitico y complicaciones (n = 62)

RELACION ESTREPTOCOCO BETA HEMOLITICO Y
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Fuente: Boleta de recolecciéon de datos
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Seis casos de corioamnionitis se reportaron, por lo que se quiso valorar la relacion
con la positividad de estreptococo en nuestros cultivos. Encontrando una relacion
50/50, observando que no todos los casos de corioamnionitis requieren la presencia
de este microorganismo. Se desed también buscar la relacion entre los casos
positivos para estreptococo con la complicacion sefialada como sufrimiento fetal
agudo (SFA), encontrando que de los 5 casos presentados solo 1 presento cultivo
positivo (20%).

Tabla 3.

Asociacion entre latencia y complicaciones fetales

Latencia Complicaciones
Si No
< 48 horas 4 (9.3%) |39 (90.7%)
48ha7dias |4 (30.8%) |9 (69.2%)
> 7 dias 4 (66.7%) | 2 (33.3%)

Valor p Test exacto de Fisher = 0.002
OR =12.0 IC 95% [1.87 a 76.7]
Fuente: Boleta de recoleccién de datos

La Tabla 3 muestra que existe una asociacion significativa entre latencia y
complicaciones fetales, donde se observa que con una latencia mayor a 7 dias se
observa una incidencia de complicaciones del 66.7% y que estos pacientes tienen
12 veces el riesgo de complicacion en comparacion con aquellos otros donde la

latencia tuvo una duracion de < a 7 dias.
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Grafica 2.

Periodo de latencia RPMOP y terminacion del embarazo (n = 62)
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Fuente: Boleta de recoleccién de datos

En cuanto al periodo de latencia en los casos reportados de RPMO pretérmino, la
mayoria de los embarazos finalizaron en el periodo <48 horas (69%), situacién que
guarda relaciébn con embarazos mayores a 34 semanas los cuales indican

terminacién inmediata de la gestacion dado protocolo de la institucién.

Tabla 4.

Asociacion entre edad gestacional y complicaciones fetales

Edad gestacional Complicaciones
Si No
Pretérmino extremo* 7 (29.2%) | 17 (70.8%)
Pretérmino 5 (13.2%) | 33 (86.8%)
moderado**

Valor p Test exacto de Fisher = 0.186
OR =2.72 I1C 95% [0.75 a 9.85]

* < 32 semanas

** 32 a 36 semanas y 6 dias

Fuente: Boleta de recoleccion de datos
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Se observo que en el grupo de pacientes con edad gestacional clasificada como
pretérmino extremo, el 29.2% presentaba alguna complicacion fetal, comparado con
el 13.2% de los pacientes clasificados como pretérmino moderado, por lo que estos
bebés con mayor prematurez, tienen 2.72 veces mayor riesgo de presentar una
complicacion que el resto de los bebes evaluados, sin embargo, esa diferencia no

fue significativa.

En la literatura siempre se ha argumentado que el periodo de latencia de RPMO es
un factor importante para el desarrollo de infeccién intra amnidtica por lo que se
quiso ver esta relacion, observando que dentro de los casos con corioamnionitis la
gran mayoria tuvo una latencia >7 dias (50%). Ahora bien, como ya se sefialo la
importancia del periodo de latencia en RPMO, se observé que de los 5 casos de
SFA, 3 (60%) se presentaron con un periodo menor a 48 horas, lo que nos
demuestra que no necesariamente un tiempo prolongado puede desencadenar

sufrimiento fetal.

Grafica 3.

Relacion periodo de latencia RPMOP y complicaciones (n = 62)
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Se presentaron 12 complicaciones (19%) en los 62 casos reportados de RPMOP,
en ninguna de las edades gestacionales reportadas hubo una mayor incidencia de
estas respecto a ninguna complicacion. Para las 27 semanas de gestacion se
observd una igual proporcion entre complicaciones, lo cual puede evidenciar que
las 27 semanas se encuentran dentro de una edad gestacional no viable, con un
obvio mayor riesgo fetal. Para edades gestacionales mas cercanas del término (35-

36 semanas), no hubo evidencia de complicaciones.

Grafica 4.

Relacion edad gestacional y complicaciones (n = 62)
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VI. DISCUSION Y ANALISIS DE RESULTADOS

El Hospital Roosevelt es uno de los principales centros de referencia del pais y dado
esto acoge la mayoria de complicaciones obstétricas, entre ellas la ruptura
prematura de membranas ovulares (RPMO), que se presenta en el 8% de todos los
embarazos y de estos el 3% afecta las gestaciones pre término®®, en el Hospital
Roosevelt afecta al 1.75%%° y este es el punto de interés de este estudio. La
poblacion elegida fue aquella que se encontraba con una gestacién pretérmino
comprendida entre 27 y 37 semanas, periodo en el que podriamos observar un
mayor riesgo de complicacion, dada la prematuridad. En este se incluyeron los
casos presentados entre enero y octubre de 2017, periodo que presenté 62 casos,
de los cuales el mayor porcentaje se observé en el mes de julio (9.9%). La edad
gestacional que involucr6 la mayoria de casos fue 35 semanas (29%), seguido por
30 semanas (10%), periodos que representan viabilidad fetal, documentada en el

hospital como mayor de 28 semanas.

El periodo de latencia factor importante ya comentado con anterioridad, se clasifico
como menor a 48 horas, mayor a 48 horas y > 7 dias; encontrando que la mayoria
de los embarazos se finalizaron en el periodo < 48 horas (69%), seguido por el
periodo >48 horas, dado que casi el 50% de los casos se presentd en gestaciones
de 34 semanas o0 mas (momento en el que se indica terminacion del embarazo por
protocolo institucional). Factor que nos hace ver que afortunadamente son pocos
los casos en que se tiene que prolongar la latencia dadas gestaciones lejos del
termino; pero que a su vez es inversamente proporcional con complicaciones
documentadas como la corioamnionitis, en la que se reportdé un 83% para todo
periodo mayor a 48 horas. Acerca de este periodo de latencia es poco lo que se
describe en la literatura internacional, ya que nuestra poblacion estudiada fue
pretérmino y todos los indices, prevalencias o incidencias argumentadas en otros

nos hablan de gestaciones a término.

En cuanto al motivo principal de este estudio que es evaluar la presencia del

Estreptococo B-hemolitico, se documentaron 8 casos (13%), namero cercano a
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otros estudios reportados en la literatura universal (18%)°%%, 14.4% en otro estudio
guatemalteco realizado en la consulta prenatal del Hospital San Juan de Dios en el
afio 2003% y sélo 2.89% en 2013 en otro estudio en dicho Hospital®?. Tasa que
puede ser muy variable y es atribuida a ciertos factores como el tipo de poblacion
atendida, las técnicas de aislamiento utilizadas, el niumero y sitio anatdbmicos de

muestras obtenidas y el tiempo de gestacion.

De los casos reportados como positivos para colonizacion por Estreptococo Beta
hemolitico se quiso evaluar la relacion con diferentes complicaciones, encontrando
gue no necesariamente su presencia genera estas (50%). La principal relacion se
guardo con la corioamnionitis en la que, de los 8 cultivos positivos, 3 presentaron
esta complicacion (37%). Se report6é un caso de muerte fetal (8%), este se presentd
en una paciente con 27 semanas de gestacion, en la que ademas de la complicacion
de RPMO, presentaba algunas otras anomalias que muy seguramente llevaron a
esta. De resaltar que el cultivo en este caso se reporté como negativo.

Debido a que la poblacién que consulta al Hospital Roosevelt es muy grande, hace
a este un lugar atractivo para realizar diferentes estudios, sin embargo, la falta de
sistematizacion a la hora de realizar una historia clinica afecta en gran medida la
parte estadistica y de alli lo que se pueda aprovechar. Al tener solo un registro en
fisico hace que se pierda bastante informacion y que la muestra se reduzca
notablemente. Este fue el principal inconveniente de esta investigacion en el que no
todos los casos fueron cultivados, por diversas situaciones, entre ellas el sub
registro dado por casos en el que se resolvié el embarazo de forma mediata o por
casos no cultivados inmediatamente y que posteriormente iniciaron profilaxis
antibiotica, medida que sesga el diagnostico. Ademas del valor agregado y ya
nombrado con anterioridad que es la poblacion estudiada, el tipo de técnica de

cultivo utilizada y los sitios anatémicos.
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6.1.1

6.1.2

6.1.3

6.1.4

6.1. CONCLUSIONES

En el presente estudio se incluyeron 62 casos de RPMO pre término, el 13%
de los cultivos realizados, resultd positivo para Estreptococo Beta
hemolitico del grupo B. Se reportaron 12 complicaciones (19%) en los casos
de RPMO pre término, dentro de estas, la corioamnionitis se encontré en un
50%, seguido por el sufrimiento fetal agudo en un 42% y la muerte fetal en
un 8%, la positividad del cultivo por Estreptococo no fue factor indispensable
para la presencia de estas (50%,20%,0% subsecuentemente). La

asociacion fue significativa (p = 0.039, OR = 5.75).

El periodo de latencia mayormente encontrado fue <48 horas (69%). Esta
situacion guarda relacion con que la mayoria de embarazos fue detectado
a las 34 semanas 0 mas y que esta edad gestacional es indicativa de
terminacién inmediata dada protocolo de la institucion, la asociacion fue
significativa (p = 0.002, OR = 12.0).

La latencia > a 7 dias se relacion6 en mayor porcentaje a corioamnionitis
(50%), situacion que sugiere que el periodo de latencia de RPMO, si es un
factor importante para el desarrollo de infeccion intra amniética. De los 5
casos de SFA, 3 (60%) se presentaron con un periodo menor a 48 horas, lo
gue nos demuestra que no necesariamente un tiempo prolongado puede
desencadenar sufrimiento fetal. La asociacion resulté no significativa (p =
0.186, OR = 2.72).

Las complicaciones tuvieron una distribucion proporcional, respecto a la
edad gestacional. Se presentaron 12 complicaciones (19%) en los 62 casos
reportados de RPMOP. A las 34 semanas se presentaron 4 complicaciones
(33%), edad ya evidenciada como punto de corte para resolucion del

embarazo y por ende limite normal para la aparicion de estas.
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6.2.1

6.2.2

6.2.3

6.2.4

RECOMENDACIONES

Recomendamos realizar nuevos estudios por un periodo mayor de tiempo
para poder incluir mayor numero de casos y poder tener resultados mas
concluyentes, al igual que realizar una sistematizacion de la historia clinica
en el Hospital Roosevelt, asi se tendria un registro detallado de la poblacién

afectada con RPMO vy se derivarian multiples usos estadisticos.

Incluir en el protocolo, el cultivo de liquido amnidtico, a toda embarazada
idealmente desde la consulta prenatal y no cuando se produce la RPMO pre
término, con el objetivo de detectar todo microorganismo en el ambiente

vaginal, que podria estar implicado en sepsis neonatal.

Una vez diagnosticada la colonizacién por Estreptococo Beta hemolitico
desde la consulta prenatal, realizar la concerniente profilaxis intraparto segun
recomendacion de la CDC y de no ser diagnosticada previamente realizar la
profilaxis a las mujeres con factores de riesgo segun OMS y CLAP.

Socializar los resultados del presente estudio, para conocimiento general de
la patologia, resaltar la importancia de la deteccién de microorganismos y su

consecuente manejo.
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ANEXO 2.

CONSENTIMIENTO

Lugar y fecha: Guatemala, 2017

Por medio del presente acepto participar en el Trabajo de investigacion titulado:
ESTUDIO OBSERVACIONAL DE CASOS Y CONTROLES PARA DETERMINAR
LAS CONSECUENCIAS DEL ESTREPTOCOCO BETA HEMOLITICO EN
GESTANTES CON RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS PRETERMINO
EN EL DEPARTAMENTO DE GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA DEL HOSPITAL
ROOSEVELT. EIl objetivo del estudio es: Analizar por grupos de casos y controles
gue poblacién con Ruptura prematura de membranas ovulares pretérmino (RPMO
pretérmino) presenta alguna consecuencia por la presencia de Estreptococo beta-
hemolitico del grupo B (EGB). Se me ha explicado que mi participacion consistira
en: Permitir que se me realice un cultivo de introito vaginal durante mi embarazo
para conocer si soy portadora de la bacteria estreptococo beta hemolitico del grupo
B (EGB) y aportar datos personales que sean pertinentes a la investigacion. Yo:

portadora de la DPI:

declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles

inconvenientes, molestias y beneficios derivados de mi participacion en el estudio.
Los Investigadores Responsables se han comprometido a darme informacion
oportuna sobre cualquier procedimiento alternativo adecuado que pudiera ser
ventajoso para mi salud y la de mi bebé, asi como a responder cualquier pregunta
y aclarar cualquier duda que le plantee acerca de los procedimientos que se llevaran
a cabo, los riesgos, beneficios o cualquier otro asunto relacionado con la

investigacion.
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PERMISO DEL AUTOR PARA COPIAR EL TRABAJO

El autor concede permiso para reproducir total o parcialmente y por cualquier medio
la tesis titulada: “ESTUDIO OBSERVACIONAL DE CASOS Y CONTROLES PARA
DETERMINAR LAS CONSECUENCIAS DEL ESTREPTOCOCO BETA
HEMOLITICO EN GESTANTES CON RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS
PRETERMINO” para propésitos de consulta académica. Sin embargo, quedan
reservados los derechos de autor que confiere la ley, cuando seacualquier
otro motivo diferente al que sefala, lo que conduzca a su reproduccion o
comercializacion total o parcial.
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