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RESUMEN

Objetivo: Establecer la influencia de la ruptura prematura de membranas en
el desarrollo de sepsis neonatal temprana en el Servicio de Neonatologia del
Hospital Regional Honorio Delgado, Arequipa durante el 2018.

Métodos: Estudio comparativo de 72 neonatos, 36 con sepsis neonatal
temprana para el grupo de los casos, 36 sin sepsis neonatal temprana para
los controles, en ambos grupos se buscOd el antecedente de RPM, se
comparan variables mediante prueba chi2; el resto de variables se muestran
mediante estadistica descriptiva.

Resultados: De un total de 5517 nacimientos, se registraron 36 casos de
sepsis neonatal temprana (incidencia: 6.53 casos por cada 1000 nacidos
vivos). De los casos el 100% tenia el antecedente de ser hijos de madres con
RPM, y solo en 8.33% de los controles tenian este antecedente El 19.44% de
casos fueron sospecha de sepsis, 75% casos tuvieron criterios de sepsis
probable y 5.56% de casos diagnostico de sepsis definitiva. ElI 8.33% de
neonatos tuvo menos de 30 semanas de edad gestacional, el 22.22% tuvo de
31 a 34 semanas, 27.78% de 35 a 36 semanas y 41.67% de neonatos
nacieron a término. El 63.89% de neonatos con sepsis neonatal temprana
fueron varones y 36.11% mujeres. Eltipo de parto fue distocico en 44.44% de
casos y eutdcico en 55.56%. Todos los casos tuvieron antecedente de ruptura
prematura de membranas, en 36.11% de los casos duro 24 a 48 horas, en
25% durd de 3 a 4 dias, en 22.22% de 5a 7 dias, y en un 38.89% durd de 7
a mas dias. En el 100% de madres con RPM, se usaron antibidticos,
principalmente ampicilina y eritromicina (83.33%), seguido de clindamicina y
gentamicina (8.33%). En todos los casos se solicitd hemocultivo, aunque solo
se tuvieron datos en la historia en 33.33% de casos; de los casos evaluados,
el 83.33% de resultados fueron negativos y en 16.67% fueron positivos (dos
casos, uno por P. aeruginosa; otro por S. epidermidis). El tratamiento
antibiotico fue con ampicilina mas amikacina en 91.67% de los casos. El
tratamiento tuvo una duracién promedio de 7.50 * 2.81 dias; la estancia
hospitalaria promedio fue de 9.44 + 5.65 dias.
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Conclusiones: La sepsis neonatal precoz tiene una presentacion poco

frecuente pero relacionada a la ruptura prematura de membranas.

PALABRAS CLAVE: sepsis neonatal precoz, ruptura prematura de

membranas.
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ABSTRACT

Objective: To establish the influence of premature rupture of membranes in
the development of early neonatal sepsis in the Neonatology Service of
Honorio Delgado Regional Hospital, Arequipa during 2018.

Methods: Comparative study of 72 neonates, 36 with early neonatal sepsis
for the group of cases, 36 without early neonatal sepsis for the controls, in both
groups the background of premature rupture of membranes (PROM) was
sought, variables are compared using chi2 test. The rest of the variables are
shown by descriptive statistics.

Results: Of a total of 5517 births, 36 cases of neonatal sepsis were recorded
(incidence: 6.53 cases per 1000 live births). Of the cases, 100% had a history
of being children of mothers with PROM, and only in 8.33% of the controls did
they have this antecedent (p <0.01. The 19.44% of cases were suspected of
sepsis, 75% had probable sepsis criteria and 5.56% of cases definitive sepsis
diagnosis. The 8.33% of neonates had less than 30 weeks of gestational age,
22.22% had 31 to 34 weeks, 27.78% of 35 to 36 weeks and 41.67% of
neonates were born at term, 63.89% of neonates with sepsis were males and
36.11% women. The type of delivery was dystocic in 44.44% of cases and
eutocic in 55.56%. All cases had a history of premature rupture of membranes,
in 36.11% of cases lasted 24 to 48 hours, in 25% lasted 3 to 4 days, in22.22%
in 5to 7 days, and in 38.89% lasted from 7 to more days. In 100% of mothers
with  PROM, antibiotics were used, mainly ampicilin and erythromycin
(83.33%), followed by clindamycin and gentamicin (8.33%). In all cases, blood
culture was requested, although or there were data in the history in 33.33% of
cases; of the cases evaluated, 83.33% of the results were negative and
16.67% were positive (two cases, one for P. aeruginosa, another for S.
epidermidis). Antibiotic treatment was with ampicillin plus amikacin in 91.67%
of cases. The treatment had an average duration of 7.50 + 2.81 days; the
average hospital stay was 9.44 + 5.65 days.

Conclusions: Early neonatal sepsis has a rare presentation but related to

premature rupture of membranes.
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INTRODUCCION

La ruptura prematura de membranas (RPM) se define como la rotura
espontdnea de membranas ovulares después de las 22 semanas de edad
gestacional y hasta una hora antes del inicio del trabajo de parto(1).

La ruptura prematura de las membranas corionicas es una complicacion
obstétrica frecuente, que ocurre de hecho en un poco mas del 10% de todos
los embarazos y que es el antecedente previo de partos pretérmino, por lo
menos en una de cada tres gestantes; asimismo, una de cada cinco RPM
ocurre antes de las 37 semanas de gestacion(1).

El tiempo transcurrido entre la RPM y el desencadenamiento del parto se
conoce como periodo de latencia, y es de gran importancia, puesto que la
pérdida de la integridad de la barrera entre el medio externo y el feto favorece
el desarrollo de infecciones en las membranas ovulares y el liquido amniético,
y puede condicionar el desarrollo de infecciones fetales o neonatales(1).

La sepsis neonatal temprana (SNT) se define como una infeccion
demostrada en pacientes con 72 h de vida o menos. En paises desarrollados
se estima que la incidencia de SNT es de 1 a 2 casos por 1.000 nacidos vivos;
sin embargo, en paises en vias de desarrollo varia de 2.2 a 9.8 eventos por
1.000 nacidos vivos(2).

La SNT es una causa importante de morbimortalidad neonatal, siendo
necesaria la vigilancia de los neonatos nacidos luego de una RPM para
detectar oportunamente y tratar el cuadro infeccioso. Por ser un motivo

frecuente de hospitalizaciones en servicios de neonatologia, consideramos
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gue es un tema importante de investigacion, y al haber observado una gran
frecuencia de presentacion durante el periodo del internado y al no encontrar
informacidn reciente acerca del problema, surge el interés por haber realizado

el presente trabajo de investigacion.

Luego de realizar el estudio hemos encontrado que la ruptura prematura
de membranas, influye en el desarrollo de la sepsis neonatal temprana, en el

servicio de neonatologia del HRHD, en el afio 2018.
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CAPITULO |

MATERIAL Y METODOS

1. Técnicas, instrumentos y materiales de verificacion

Técnicas: En la presente investigacion se aplicé la técnica de la

observacion documental.

Instrumentos: E| instrumento utilizado consisti® en una ficha de

recoleccion de datos (Anexo 1).

Materiales:

e Fichas de recoleccién de datos.
e Material de escritorio
e Computadora personal con programas de procesamiento de textos,

bases de datos y estadisticos.

2. Campo de verificacion

2.1.Ubicacion_espacial: El presente estudio se realizd en el servicio de

neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado Espinoza de la

ciudad de Arequipa.

2.2.Ubicacion temporal: El estudio se realizé en forma histérica durante el

periodo enero a diciembre 2018.

2.3.Unidades de estudio: Historias clinicas de neonatos hospitalizados en el

Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado durante

el afno 2018.
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Poblacion: Todas las historias clinicas de neonatos hospitalizados en el
Sernvicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado con
diagnéstico de sepsis neonatal temprana en el periodo de estudio.

Muestra: Se consider6 a todos los integrantes de la poblacion que
cumplieron los criterios de seleccidén, ademas para el grupo control se eligié
un grupo aleatorio de pacientes hospitalizados sin diagnéstico de sepsis
neonatal temprana en proporcion 1:1 con los casos. En ambos grupos se

busco6 el antecedente de RPM.

2.4.Criterios de seleccion:

1 Criterios de Inclusion
— Nacido vivo con Sepsis Neonatal Temprana

— Historias clinicas perinatales completas

[0 Criterios de Exclusion

— Neonato transferido de otro establecimiento

3. Tipo deinvestigacion: Se trata de un estudio documental.

4. Disefio de investigacion: Es un estudio observacional, relacional y

transversal.

5. Estrategia de Recoleccion de datos
5.1.0rganizacién

Se realizaron coordinaciones con la Direccion del Hospital Regional
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Honorio Delgado y la Jefatura del Servicio de Neonatologia para obtener la
autorizacion para realizar el estudio.

Se revisaron los registros de ingreso y alta en el servicio de Neonatologia
para identificar los casos. Los datos de interés se registraron en la ficha de
recoleccion de datos.

Una vez concluida la recoleccion de datos, éstos se organizaron en bases

de datos para su posterior interpretacion y analisis.

5.2.Validaciéon de los instrumentos

No se requiere de validacion por tratarse de una ficha de recoleccion de

informacion.

5.3.Criterios para manejo de resultados
a) Plan de Recoleccion

Larecoleccion de datos se realizé previa autorizacion para la aplicacién

del instrumento.
b) Plan de Procesamiento

Los datos registrados en el Anexo 1 fueron codificados de manera

consecutiva y tabulados para su analisis e interpretacion.

c) Plan de Clasificacion:
Se emple6 una matriz de sistematizacion de datos en la que se

transcribieron los datos obtenidos en cada Ficha para facilitar su uso. La
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matriz fue disefiada en una hoja de célculo electronica (Excel 2016).

d) Plan de Codificacion:
Se procedid a la codificacion de los datos que contenian indicadores

en la escala nominal y ordinal para facilitar el ingreso de datos.

e) Plan de Recuento.
El recuento de los datos fue electronico, en base a la matriz diseflada

en la hoja de calculo.

f) Plan de andlisis

Se empled estadistica descriptiva con distribucion de frecuencias
(absolutas y relativas), medidas de tendencia central (promedio) y de
dispersién (rango, desviacién estandar) para variables continuas; las variables
categoricas para el grupo de casos y controles se determiné mediante la
prueba de independencia chi cuadrado, el resto de variables categoricas se
presentan como proporciones. Para el analisis de datos se empleé la hoja de
calculo de Excel 2016 con su complemento analitico y el paquete SPSS

v.22.0.
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CAPITULO I

RESULTADOS
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INFLUENCIA DE LA RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN EL DESARROLLO DE
SEPSIS NEONATAL TEMPRANA. SERVICIO DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL REGIONAL
HONORIO DELGADO, AREQUIPA 2018

Tabla 1

Incidencia de sepsis neonatal temprana en el afio 2018

Sepsis neonatal 36
Total de nacidos vivos 5517
Incidencia 6.53 casos x 1000 NV

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




ZT3%c UNIVERSIDAD
REPOSITORIO DE Qi CATOLICA

TESIS UCSM ~&  DE SANTA MARIA

INFLUENCIA DE LA RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN EL DESARROLLO DE
SEPSIS NEONATAL TEMPRANA. SERVICIO DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL REGIONAL
HONORIO DELGADO, AREQUIPA 2018

Gréfico 1

Incidencia de sepsis neonatal temprana en el afio 2018
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INFLUENCIA DE LA RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN EL DESARROLLO DE

SEPSIS NEONATAL TEMPRANA. SERVICIO DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL REGIONAL

HONORIO DELGADO, AREQUIPA 2018

Tabla 2

Influencia de la RPM en el desarrollo de sepsis neonatal temprana

Con sepsis Sin sepsis
N° % N° %
Con RPM 36 100.00% 3 8.33%
Sin RPM 0 0.00% 33 91.67%
Total 36 100.00% 36 100.00%
Chi2 = 60.92 G. libertad = 1 p<0.01
OR = Inf IC 95%: ----
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Tabla 3

Forma de sepsis neonatal temprana en los casos identificados

N° %
Sospechadag 7 19.44%
Probable 27 75.00%
Definitivac) 2 5.56%
Total 36 100.00%

*)
. SOSPECHA DE SEPSIS: RN asintomético con antecedente de RPM.
. SEPSIS PROBABLE: Cumple criterios de SRIS en presencia o como resultado de una infeccion sospechada (cultivo negativo) (2,3).

SEPSIS CONFIRMADA: Cumple criterios de SRIS en presencia o como resultado de una infeccién comprobada (cultivo positivo) (2,3).
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Gréfico 3

Forma de sepsis neonatal temprana en los casos identificados
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Gréafico 4

Caracteristicas generales de los neonatos con sepsis neonatal

temprana
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Tabla 5

Caracteristicas de la ruptura prematura de membranas en madres de

neonatos con sepsis neonatal temprana

N° %
Antecedente de
RPM en neonatos No 0 0.00%
Si 36 100.00%
Duracion de RPM 24-48 horas 13 36.11%
3-4 dias 9 25.00%
5-7 dias 8 22.22%
> 7 dias 14 38.89%
Ampicilina +
Eritromicina “d 83.33%
Clindamicina +
Uso de Gentamicina 3 8.33%
antibiéticos para  Clindamicina +
la RPM Ceftriaxona 2 5.56%
Amikacina +
Ceftriaxona 1 2.78%
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Gréfico 6

Manifestaciones de la sepsis neonatal

Letargia | »7,78%
Pobre succion  [NNNENEGEGEGEGEGEE 1667%
Nauseas / vomitos || N AN I 25.00%
hipotonia | -7,73%
Ictericia [l 2,78%
Bradicardia || [ 13.39%

Normal | 38,89%

Taquicardia | 47,22%
Bradipnea [l 5.56%

Normal - | 44,44%
Taquipnea | 50.00%
Hipotermia | 52,78%

Normal | 36,11%

Fiebre || NG 11.11%

positivo [ NN 11.11%

Negativo | 47,22%
sinestudio | 41,67%

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00%

Signos / sintomas

Temperatura Fxrespiratoria Fxcardiaca

PCR

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM @&  DE SANTA MARIA

INFLUENCIA DE LA RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS EN EL DESARROLLO DE
SEPSIS NEONATAL TEMPRANA. SERVICIO DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL REGIONAL
HONORIO DELGADO, AREQUIPA 2018

Tabla 7

Resultados de hemocultivo en los casos de sepsis neonatal temprana

N° %
Sin dato 24 66.67%
Negativo 10 27.78%
P. aeruginosa 1 2.78%
S. epidermidis 1 2.78%
Total 36 100.00%
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Gréfico 7

Resultados de hemocultivo en los casos de sepsis neonatal temprana
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Gréfico 8

Antibidtico empleado en el tratamiento de la sepsis neonatal temprana
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Gréfico 9

Duracion del tratamiento antibidtico en la sepsis neonatal temprana
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CAPITULO Il

DISCUSION Y COMENTARIOS

El presente estudio se realizd para determinar la influencia de la ruptura
prematura de membranas en el desarrollo de la sepsis neonatal temprana en
el servicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado durante el

ano 2018.

Para tal fin se estudiaron los casos de sepsis neonatal temprana en los
que se encontr6 antecedente de RPM que cumplieron criterios de seleccion.

Se muestran variables mediante estadistica descriptiva.

En la Tablay Gréfico 1 se muestra la incidencia de sepsis neonatal
temprana en el periodo de estudio. De un total de 5517 nacimientos en el
2018, se registraron 36 casos de sepsis neonatal temprana, con una
incidencia de 6.53 casos por cada 1000 nacidos vivos en el 2018. Estos
resultados fueron algo similares a un estudio realizado por Quispe Marquez J.
C. en el Hospital Il Yanahuara — Arequipa, 2016, en donde encontré una
incidencia de 6.8 casos por cada 1000 nacidos vivos(18). Si bien estos
resultados aparentemente son similares, se debe recalcar que el universo de
Quispe Méarquez fue més amplio, ya que incluia pacientes con diagnéstico de
sepsis neonatal en general, en donde se considerd la sepsis neonatal
temprana y tardia, habria que ampliar dicho estudio en donde se demuestre
la verdadera incidencia de sepsis neonatal temprana; aun asi en sus

resultados dicho autor menciona que el tipo de sepsis que mas predomino fue
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la sepsis neonatal temprana en un 87.6% de los casos (18), por lo que se
puede concluir que la incidencia no diferiria significativamente, y por lo tanto

contrastaria con la encontrada en nuestro estudio.

En la Tabla 2, se aprecia Influencia de la RPM en el desarrollo de sepsis
neonatal temprana, se encontr6 36 casos de neonatos con sepsis temprana
y estos en el 100% tuvieron el antecedente de ser hijos de madres con RPM;
en el grupo de los controles es decir neonatos hospitalizados sin sepsis
temprana en el mismos periodo, se encontr6 que solo 3 de ellos tenian el
antecedente de ser hijos de madre con RPM que corresponde solo a un
8.33%, al comparar estas frecuencias en ambos grupos, las diferencias
resultaron estadisticamente significativas (p<0.01). No se puede cuantificar
una medida de riesgo (Odds ratio) por ser la RPM un factor que se encuentra

en todos los casos de sepsis.

Enla Tabla y Grafico 3 se aprecia el tipo de sepsis neonatal identificado
en los pacientes; el 19.44% de casos tuvo criterios de sospecha de sepsis,
75% tuvo diagnostico de sepsis probable y 5.56% diagndstico de sepsis
definitiva. Como se observa en este estudio se encontré mas casos de sepsis
probable, es decir “aquella en la cual se encuentra hemocultivo negativo, sin
embargo el neonato tiene un curso clinico relacionado con la sepsis 0
alteraciones en los examenes de laboratorio que sugieren sepsis” (23), a
pesar de tener hemocultivo negativo se consider6 dentro de los casos ya que
esta descrito que “un resultado negativo de cultivo, cuando existen factores

de riesgo, y signos compatibles de sepsis neonatal no descarta la
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infeccion’(3), como encontramos en nuestro estudio, que en todos los casos
de pacientes con diagndstico de sepsis neonatal temprana, tenian el factor de
riesgo que es la RPM en la madre, ademas cumplian criterios clinicos de
sepsis; también esta descrito que “el hemocultivo a pesar de ser la prueba de
oro para el diagnostico de sepsis neonatal, en neonatologia los resultados
positivos llegan solo a un 30% , esto debido a diferentes factores, como son
tratamientos antibidticos previos, antibioticos administrados a la madre,
cantidad de muestra insuficiente, mal procesamiento de la muestra”(7,8, 21).
En otra literatura también describen que “el antecedente de RPM en un nifio
es suficiente para considerarlo infectado y es necesaria su hospitalizacion
para descartar esta posibilidad y en ocasiones emplear antibiéticos
tempranamente”(22); por todo lo anterior se consideré dentro de los casos,
aun asi, se hace la aclaracion respectiva, ademas que en las historias clinicas
estudiadas figura el diagnéstico de sepsis neonatal temprana, a pesar de no
tener la confirmacion por hemocultivo, siendo asi en realidad como sepsis

probable.

Las caracteristicas de los neonatos afectados por la sepsis neonatal se
muestran en el Gréafico 4; el 8.33% de casos tuvo menos de 30 semanas de
edad gestacional, el 22.22% de 31 a 34 semanas, 27.78% de 35 a 36 semanas
y 41.67% de neonatos nacieron a término. El 63.89% de neonatos con sepsis
fueron varones y 36.11% mujeres. El 47.22% tuvo un peso adecuado al nacer,
pero en la misma proporcién tuvieron peso bajo (1400 a menos de 2500
gramos), y 5.56% peso muy bajo (< 1500 g). El tipo de parto fue distocico en

44.44% de casos y eutocico en 55.56%.
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En cuanto las caracteristicas epidemiolégicas la gran mayoria de
neonatos fueron a término, el sexo masculino fue predominante, datos
similares se encontraron en el estudio realizado por Llatas Vegas C. R. en el
Hospital Nacional Arzobispo Loayza — Lima, 2017 (19). Estos resultados
concuerdan con la literatura, la cual describe que en la sepsis neonatal
predomina en el sexo masculino(3). En nuestro estudio encontramos que la
mayoria de neonatos fueron a término, y esto se justifica en que todos estos
tuvieron antecedente de RPM, la cual como se sabe tiene mayor frecuencia

en los embarazos a término (1,24).

En la Tabla 5 se muestra las caracteristicas de la ruptura prematura de
membranas en las madres de los neonatos con sepsis neonatal temprana;
todos los casos de sepsis neonatal temprana tuvieron el antecedente de ser
hijos de madre con ruptura prematura de membranas, con una duracion en
36.11% de los casos de 24 a 48 horas, en 25% duré de 3 a 4 dias, en 22.22%
de 5 a 7 dias, y en un 38.89% de neonatos dur6 de 7 a mas dias, llegando
hasta los 31 dias. Un hallazgo similar se encontré en un estudio realizado por
Soberanes Velasquez B. en el Centro Médico ISSEMYM - Ecatepec, México,
2013 endonde la mayor frecuencia de sepsis neonatal temprana fue por RPM
de méas de 24 horas (25); como se observa en este estudio, todos los
pacientes con sepsis neonatal temprana tuvieron el antecedente de ser hijos
de madres con RPM con duracion de 24 horas a mas; esto concuerda y esta
perfectamente documentado que la ruptura prematura de membranas de mas
de 18 horas aumenta aun mas el riesgo de sepsis neonatal temprana(8, 26,

27).
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En 100% de casos se usaron antibiéticos para el manejo dela RPM en
las madres, principalmente Ampicilina mas Eritromicina (83.33%), seguido de
Clindamicina mas Gentamicina (8.33%) y en menor proporcion Clindamicina
mas Ceftriaxona (5.56%), y por ultimo Amikacina mas Ceftriaxona (2.78%).
De estos resultados se observa que la mayoria recibié como primera terapia
antibiética Ampicilina mas Eritromicina, las pacientes que recibieron
Clindamicina mas Gentamicina, Ceftriaxona o Amikacina, fueron aquellas en
las cuales que ademas de RPM, tuvieron una infeccion mas severa como
corioamnioitis, o alguna infecciébn sobreagregada como infeccion del tracto
urinario. La ampicilina EV mas Eritromicina VO es el tratamiento inicialmente

recomendado en pacientes con RPM(1).

El Grafico 6 muestra las manifestaciones clinicas de la sepsis neonatal,
en 11.11% de nifios se refirid letargia, 16.67% tuvo pobre succion, y en
33.33% hubo nauseas y/o vémitos, con solo un caso de ictericia precoz
(2.78%). Al examen se identifico bradicardiaen 5.56% de casos y taquicardia
en 30.56% de casos, bradipnea en 5.5% y taquipnea en 44.44%, y 52.78%
hubo hipotermia y en 11.11% fiebre. Se tomaron exadmenes de PCR en
58.33% de casos, de los cuales fueron positivos 4 (11.11% del total de

pacientes, 19.05% de casos evaluados).

En cuanto a los sintomas y signos del paciente se describe que estos
inicialmente son inespecificos: letargia, irritabilidad, rechazo al alimento que
se manifiesta por nauseas y vomitos, disminucién de la actividad, ictericia,

cianosis, ademas se presentan criterios de SIRS como bradicardia o
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taquicardia, bradipnea o taquipnea, alteracion en la termorregulacion en la
cual predomina la hipotermia(8, 21, 23, 28); como se pudo observar en nuestro
estudio fue mayor el porcentaje de pacientes que presentaron hipotermia y no
fiebre, lo cual concuerda con la literatura; ademas también esta descrito que
en los menores de 1 afio se considera la bradicardia como criterio de

SIRS(28).

En todos los casos se solicitd cultivo para confirmar el diagnéstico de
sepsis (Tabla y Gréafico 7), aunque solo se tuvieron datos en la historia en
33.33% de casos; de los casos evaluados, el 83.33% de resultados fueron
negativos y en 16.67% fueron positivos (dos casos, uno por P. aeruginosa;
otro por S. epidermidis). Este resultado es similar a un estudio realizado por
Vela Alfaro F. M. en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza — Lima, 2010-2015
en donde encontré que el 20,5% de hemocultivos fueron positivos(20),
ademas también menciona que existieron pacientes que no presentaron
registro de toma de hemocultivo(20), cabe resaltar y hacer énfasis que este
es un problema que también se pudo observar en la realizacion de este trabajo
de investigacion, la perdida de registro de los hemocultivos o que no figuran
en las historias clinicas, a pesar de que se pudo observar que son solicitados
en la hoja de indicaciones, se intent6 buscar el registro en Laboratorio del
hospital sin éxito, todo esto limitan y alteran de una u otra forma los resultados
de la investigacion. Sibien esta descrito en la literatura que “el hemocultivo es
el estandar de oro para el diagndstico de sepsis neonatal, un resultado
negativo cuando existen factores de riesgo y datos clinicos compatibles con

sepsis neonatal, no descarta la infeccion’(3), es por ello que se puede
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observar el bajo porcentaje de hemocultivos positivos en ambos trabajos de
investigacion. En cuanto al aislamiento de los gérmenes patdgenos esta
descrito que “los gérmenes principalmente involucrados Streptococcus del
Grupo B, E. Coli, Klebsiella y Listeria Monocytogenes, aunque en paises en
vias de desarrollo es infrecuente encontrar Streptococcus del Grupo B como
causa de sepsis neonatal; en estos paises predominan las infecciones por
Gram negativos”(29). Como se menciona en un pais en via de desarrollo como
el nuestro seria un tanto dificil encontrar Streptococcus del Grupo B, en
nuestro estudio realizado no se encontr6 ningdn hemocultivo con este
germen. También se describe como responsable al Staphylococcus
coagulasa negativo(3), un grupo de bacterias gram positivas, sus especies
mas frecuentemente involucradas en patologia humana son: Staphylococcus
epidermidis, S. haemolyticus y S. saprophyticus(30). En nuestro estudio
nosotros encontramos dos pacientes con hemocultivo positivo, en un paciente
se aislé Staphylococcus Epidermidis, el cual, como se describié lineas
anteriores, forma parte de microorganismos responsables de sepsis neonatal
temprana, aunque en otra literatura se describe también como responsable de
sepsistardia (21); en un estudio similar realizado por Llatas Vegas C. R. en el
Hospital Nacional Arzobispo Loayza — Lima, 2017(19), también se aislo el
Staphylococcus coagulasa negativo en la mayoria de los casos; en el afio
2016 un estudio similar realizado por Alvarado Gamarra et al.,(31), en el
mismo hospital también aisl6 en la mayoria de casos el mismo
microorganismo. En el estudio realizado por Quispe Marquez J. C. en el

Hospital ll, Yanahuara - Arequipa, 2016(18) se encontré también al
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Staphylococcus Epidermidis, como el germen responsable en la mayoria de
los casos, aunque cabe hacer la aclaracion que en este trabajo de
investigacion se estudid la sepsis neonatal en general es decir temprana y
tardia, pero se encontrd6 que la mayoria fueron casos de sepsis neonatal

temprana en el 87% de casos(18).

En el otro paciente se aisl6 Pseudomona Aeruginosa, la cual estd mas
relacionada con Sepsis Tardia(21), estas diferencias no estan claras aunque
podria explicarse por ‘las diferencias reales de patdégenos que existen
alrededor del mundo, o incluso debido a sesgos epidemioldgicos ligados al
hecho de que la mayoria de neonatos con sepsis neonatal temprana mueren

antes de llegar a un hospital’(3).

También recalcar que, hubieron 66.67% de pacientes sin dato de
hemocultivo (Grafico 6), esto es un porcentaje considerable, y en los cuales
no se pudo conocer el resultado, y que tal vez hubiera podido contribuir con
aumentar el nimero de patdégenos aislados en nuestro estudio, asi como
conocer el germen responsable y tener mejor conocimiento acerca de la

etiologia predominante, en el presente trabajo de investigacion.

El tratamiento antibidtico empleado en el manejo de los neonatos con
sepsis neonatal temprana se muestra en el Grafico 8; se empleé Ampicilina
mas Amikacina en 91.67% de los casos y Ampicilina mas Ceftazidima en
8.33%. El tratamiento tuvo una duracion de 3 a 5 dias en 22.22% de casosy
de 6 a 10 dias en 66.67%, y en 11.11% de neonatos duré de 11 a 15 dias

(Grafico 9), con una duracion promedio de 7.50 £ 2.81 dias.
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En cuanto al esquema antibiético, mas utilizado en el HRHD, se puede
observar que se utiliz6 Ampicilina mas Amikacina, esto es similar a un estudio
realizado por Oviedo Rodriguez J. D. en el hospital nacional Carlos Alberto
Seguin Escobedo — Arequipa, 2017 (21) en donde se pudo observar que la
primera linea de antibidticos a utilizar es Ampicilina mas Gentamicina. Esta
terapia empirica concuerda con lo descrito en la literatura, en donde se
describe el uso de Ampicilina mas un aminoglucésido como la Amikacina o
Gentamicina(8, 21). “Si se sospecha la existencia de meningitis asociada, se
iniciara el tratamiento con ampicilina y cefotaxima” (27), en nuestro estudio se
pudo observar que no se usO cefotaxima sino, ceftazidima, ambas
cefalosporinas de tercera generacién; y que este antibiotico se usaba en vez
del aminoglucosido, cuando no se veia mejoria en el paciente o no respondia

al tratamiento.
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CONCLUSIONES

Primera.- Se demostré que existe una relacion directa entre la Ruptura
prematura de membranas Yy la Sepsis neonatal temprana (p<0.01)
en el servicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio

Delgado -Arequipa, 2018

Segunda.- La incidencia de sepsis neonatal temprana en el Servicio de
Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado durante el

afo 2018 fue de 6.53 casos por cada 1000 nacidos vivos.

Tercera.- Los gérmenes aislados fueron Staphylococcus Epidermidis y

Pseudomona Aeruginosa, en el Servicio de Neonatologia del

Hospital Regional Honorio Delgado, Arequipa durante el 2018.
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RECOMENDACIONES

Como se demuestra en los resultados, existe una relacion directa entre la
ruptura prematura de membranas y el desarrollo de la sepsis neonatal
temprana, por lo que se recomienda crear mejores estrategias de seguimiento
obstétrico a la gestante, durante sus controles prenatales, para asi detectar
tempranamente los factores de riesgo que favorecen a la aparicion de la

ruptura prematura de membranas.
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Anexo 1: Fichade recolecciéon de datos

Ficha n°
Datos del neonato
Edad gestacional: semanas
Sexo del recién nacido: Masculino O Femenino [
Peso del recién nacido: gramos
Parto:
Diagnéstico definitivo de sepsis neonatal temprana
Con Sepsis neonatal temprana [ Sin sepsis neonatal [
Diagnéstico histopatolégico
Ruptura prematura de membranas: Presente [ Ausente O

Duraciéon de la RPM:

Tratamiento de la RPM:

(@] 01T =1 (0] [T TR
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DATOS CLINICOS DEL NEONATO:
e Frecuencia Cardiaca:
e Frecuencia Respiratoria:
e Temperatura:

Observaciones:

DATOS LABORATORIALES DEL NEONATO:

HEMOGRAMA
| Leucocitos
Abastonados
Segmentados
Relacion T
e Oftros
MICROBIOLOGIA:
CULTIVO

Germen aislado

TRATAMIENTO (Antimicrobianos recibidos):

N° de dias hospitalizado:
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Anexo 2

Matriz de sistematizacion de informacion
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Anexo 3:

Proyecto de investigacion
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. PREAMBULO

La ruptura prematura de membranas (RPM) se define como la rotura
espontanea de membranas ovulares después de las 22 semanas de edad
gestacional y hasta una hora antes del inicio del trabajo de parto (1).

La ruptura prematura de las membranas coriénicas es una complicacién
obstétrica frecuente, que ocurre de hecho en un poco mas del 10% de todos
los embarazos y que es el antecedente previo de partos pretérmino, por lo
menos en una de cada tres gestantes; asimismo, una de cada cinco RPM
ocurre antes de las 37 semanas de gestacion 1).

El tiempo transcurrido entre la RPM y el desencadenamiento del parto se
conoce como periodo de latencia, y es de gran importancia, puesto que la
pérdida de la integridad de la barrera entre el medio externo y el feto favorece
el desarrollo de infecciones en las membranas ovulares y el liquido amniético,
y puede condicionar el desarrollo de infecciones fetales o neonatales (1).

La sepsis neonatal temprana (SNT) se define como una infeccion
demostrada en pacientes con 72 h de vida 0 menos. En paises desarrollados
se estima que la incidencia de SNT es de 1 a 2 casos por 1.000 nacidos vivos;
sin embargo, en paises en vias de desarrollo varia de 2.2 a 9.8 eventos por
1.000 nacidos vivos (2).

La SNT es una causa importante de morbimortalidad neonatal, siendo
necesaria la vigilancia de los neonatos nacidos luego de una RPM para
detectar oportunamente y tratar el cuadro infeccioso. Por ser un motivo
frecuente de hospitalizaciones en servicios de neonatologia, consideramos

gue es un tema importante de investigacion, y al haber observado una gran
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frecuencia de presentacion durante el periodo del internado y al no encontrar
informacién reciente acerca del problema, surge el interés por realizar el

presente proyecto.

ll. PLANTEAMIENTO TEORICO
1. Problemade investigacion

1.1.Enunciado del Problema

¢,Cual es la influencia de la ruptura prematura de membranas en el
desarrollo de sepsis neonatal temprana en el Servicio de Neonatologia

del Hospital Regional Honorio Delgado, Arequipa durante el 20187
1.2. Descripcion del Problema

a) Area del conocimiento

— Area general: Ciencias de la Salud

— Area especifica: Medicina Humana

— Especialidad: Pediatria - Neonatologia
— Linea: Sepsis neonatal

b) Operacionalizacién de Variables

Variable Indicador Unidad / Categoria Escala

Variable independiente

Ruptura Salida de liquido Presente / Ausente  Nominal
prematura de  amnidético antes

membranas del inicio del

trabajo de parto
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Momento de Semana Semana De razon
presentacion gestacional de
RPM

Variable dependiente

Sepsis Sepsis dentro Presente / Ausente  Nominal
neonatal de las primeras
temprana (*) 72 horas

Variables intervinientes

Edad Semanas > 41 sem (Post Ordinal
gestacional término)
37 - 41 sem (A
término)

< 37 sem (Pre
término)
Sexo del recien Caracteres Masculino Nominal
nacido sexuales Femenino
primarios
Peso del recien Gramos > 4000 g: Ordinal
nacido Macrosémico
2500 - 3999 g: Peso
adecuado
1500 — 2499 g: Bajo
peso
1000 — 1499 g: Muy
bajo peso
<1000 g:
Extremado bajo

peso

* «“gq. clinico caracterizado por manifestaciones de infeccion sistémica, tales
como inestabilidad térmica (principalmente fiebre), irritabilidad, letargo, sintomas
respiratorios (p.Ej., taquipnea, disnea, hipoxia), rechazo al alimento, taquicardia,

signos de mala perfusion.”(21, 23).
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c) Interrogantes béasicas

1. ¢Cual es la relacion entre la presencia de ruptura prematura
de membranas en el desarrollo de sepsis neonatal temprana
en el Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio
Delgado, Arequipa durante el 20187

2. ¢Cual es la incidencia de sepsis neonatal temprana en el
Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio
Delgado durante el afio 20187?

3. ¢Cudles son los posibles gérmenes patégenos causantes de
la sepsis neonatal temprana en el Servicio de Neonatologia
del Hospital Regional Honorio Delgado, Arequipa durante el

2018?

d) Nivel de investigacion: Se trata de un estudio documental.

e) Tipo de investigacion: Se trata de un estudio observacional,

relacional, transversal.

1.3. Justificacién del problema
e Originalidad: Siendo la sepsis neonatal un motivo frecuente de
hospitalizacién, no se ha evaluado la relacion que tiene el
antecedente de ruptura prematura de membranas maternas
como predictor de sepsis neonatal temprana en nuestro medio.

¢ Relevancia cientifica: Se demuestra el efecto de la pérdida de
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la barrera amniética como potencial causa de infecciones en el
periodo neonatal inmediato.

e Relevancia practica: Permitira identificar la posibilidad de
predecir el desarrollo de sepsis neonatal temprana en los
pacientes afectados por RPM.

e Relevancia social: Beneficiara a la poblacion neonatal
predispuesta al desarrollo de infecciones.

e Contemporaneidad: El manejo de neonatos con patologia
infecciosa es frecuente en hospitales especializados.

e Factibilidad: Se cuenta con historias clinicas perinatales.

e Motivacion personal: Por realizar una investigacion en la
especialidad de la neonatologia.

e Contribucién académica: Se generan nuevos conocimientos
en el campo de la Medicina para servir de fundamento para la

construccion de nuevos conocimientos.
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2. MARCO TEORICO
2.1.Sepsis neonatal
2.1.1. Concepto
La sepsis neonatal es un sindrome clinico, de una enfermedad
sistémica acompafada por bacteriemia, que se produce en los primeros 28

dias de vida (2).

La Seccion de Pediatria de la Sociedad Médica de Cuidados Criticos,
el Colegio Americano de Cuidados Criticos en Medicina (ACCCM)y la Seccion
de Cuidados Criticos de la Academia Americana de Pediatria concluyen en

las siguientes definiciones para sepsis en Pediatria y Neonatologia (3):

a) SRIS (Sindrome derespuesta inflamatoria sistémica): Presencia de
al menos dos de los siguientes cuatro criterios, de los cuales

temperatura o recuento leucocitario deben ser anormales:

— Temperatura central > 38,5°C ¢ < 36°C.

— Taquicardia: frecuenciacardiaca >2 DS para la edad (> 160 latidos
por minuto en recién nacidos) en ausencia de estimulos externos,
drogas de uso crénico o estimulos dolorosos, o elevada persistencia
inexplicada por mas de 0,5 a 4 horas; o para nifios < 1 afio
bradicardia: < p10 para la edad (< 100 latidos por minuto en recién
nacidos) en ausencia de estimulos vagales, B bloqueantes o
cardiopatia congénita u otra causa inexplicable por mas de 0,5 horas.

— Polipnea: frecuencia respiratoria > 2 DS para la edad (> 60

respiraciones por minuto en el recién nacido) o ventilacion mecanica
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para un proceso agudo no vinculado a enfermedad neuromuscular o
anestesia general.

— Leucocitos elevados o disminuidos para la edad (no secundario a
guimioterapia) [se considera valores de leucocitos <6000/ug o
>30000/ug como anormales en el recién nacido], o > 10 % de

neutréfilos inmaduros.

b) Sepsis: SRIS en presencia 0 como resultado de una infeccién
sospechada o comprobada.

c) Sepsis severa: Sepsis mas uno de los siguientes: Disfuncion
cardiovascular o Sindrome de distres respiratorio agudo o, dos 0 mas
disfunciones de 6rganos.

d) Shock séptico: Sepsisy disfuncién cardiovascular, sin respuesta a la

administracion de fluidos isotonicos, y requiere agentes vasoactivos.

Criterios de disfuncion de 6rganos:

a) Disfuncién cardiovascular: Después de la administracion de bolo de
fluido isotdnico = 40 ml/kg en una hora:
- Hipotension < p5 para la edad o PA sistdlica< 2 DS para la edad,
0
- Necesidad de drogas vasoactivas para mantener PA en rango
normal (dopamina > 5 pg/kg/min o dobutamina, adrenalina o
noradrenalina a cualquier dosis), o

- Dos de los siguientes:
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e Acidosis metabdlica inexplicable: déficit de base > 5,0 mEq/l
e Aumento dellactato arterial > 2 veces del valor normal

e Oliguria: diuresis < 0.5 ml/kg/h

e Relleno capilar > 5 seg

o Diferencia de temperatura central/periférica > 3°C

b) Disfuncién respiratoria:

PaO2/FiO2 < 300 en ausencia de enfermedad cardiaca
ciandtica o enfermedad pulmonar preexistente, 0
- PaCO02 > 65 torr 0 20 mm Hg mayor del valor basal de pCO2 , 6
- Aumento de requerimientos de O2 o méas de 50 % de FiO2 para
mantener SatO2 92 %, 6
- Necesidad de ventilacion mecanica invasiva 0 no invasiva
c) Disfuncién neuroldgica:
- Score de coma de Glasgow < 11, 0
- Cambios agudos del estado de conciencia con disminucion de =

3 puntos del Score de coma de Glasgow basal.

d) Disfuncién hematoldgica:

- Plaquetas < 80.000/mm?3 o disminucién del 50 % del recuento
plaquetario previo mas alto en Ultimos tres dias (para pacientes
hemato/oncologicos cronicos), o

- INR > 2.

e) Disfuncién renal:
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- Creatinina sérica = dos veces del limite normal para la edad o
aumento al doble del valor basal.
f) Disfuncion hepatica:
- Bilirrubina total = 4 mg/dl (no aplicable a recién nacido), 6

- Alanina transaminasa dos veces mayor del limite normal para la

Edad.

Considerando los criterios antes expuestos y de acuerdo a la

presentacion clinica se define (2, 3):

e SOSPECHA DE SEPSIS: Asintomatico con factores de riesgo.

e SEPSIS PROBABLE: Cumple criterios de SRIS en presencia 0 como
resultado de una infeccién sospechada (cultivo negativo).

e SEPSIS CONFIRMADA: Cumple criterios de SRIS en presencia o

como resultado de una infeccion comprobada (cultivo positivo).

2.1.2. DEFINICION DE SEPSIS TEMPRANA:

Los términos de sepsis de comienzo temprano y de comienzo tardio se
refieren a la edad en que se produce el inicio de la infeccion en el periodo
neonatal, siendo la sepsis temprana aquella que se presenta durante la

primera semana de vida (3, 4).

2.1.3. FISIOPATOLOGIA:
Al considerar la patogenia de la sepsis neonatal, se pueden definir dos

situaciones clinicas: la enfermedad de inicio temprano y la de inicio tardio (3).
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LA ENFERMEDAD DE INICIO TEMPRANO: Se presenta enlos5a 7
primeros dias de vida; por lo comiun es una enfermedad fulminante
multisistémica con predominio de sintomas respiratorios y, en los casos
tipicos, el recién nacido adquirié el microorganismo del tracto genital materno
durante el periodo intraparto. En esta situacion, el recién nacido es colonizado
por el patébgeno en el periodo perinatal. Varios agentes infecciosos, en
especial Treponemas, Virus, Listeriay quiza Candida, pueden contagiarse por
via transplacentaria a través de la sangre. La adquisiciéon de otros
microorganismos se asocia con el nacimiento (5).

Con la ruptura de las membranas, la flora vaginal o algunos patégenos
bacterianos pueden ascender hasta alcanzar el liquido amnidtico y el feto. Se
desarrolla una corioamnioitis, que causa la colonizacion y la infeccién fetales.
La aspiracion de liquido amniotico infectado por el feto o el neonato puede
desempefiar un papel en los sintomas respiratorios resultantes (5, 6). La
presencia de vérnix o meconio altera las propiedades bacteriostaticas
naturales del liquido amniético. Por dlitimo, el recién nacido puede estar
expuesto a la flora vaginal cuando atraviesa el canal del parto. Los sitios
primarios de colonizacién tienden a ser la piel, la nasofaringe, la orofaringe,
las conjuntivas y el cordén umbilical (4, 5). El traumatismo de estas superficies
mucosas puede conducir a infeccion. La enfermedad de inicio temprano se
caracteriza por un comienzo subito y una evolucion fulminante que puede
progresar con rapidez hasta el choque séptico con una alta tasa de mortalidad.

LA ENFERMEDAD DE INICIO TARDIO: Puede desarrollarse tan pronto

como a los cinco dias de vida; sin embargo, es mas frecuente después de la
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primera semana. Si bien estos recién nacidos pueden tener antecedentes de
complicaciones obstétricas, éstas se asocian con menos frecuencia que con
la enfermedad de inicio temprano. Porlo general, estos nifios tienen un foco
identificable, mas a menudo meningitis, ademas de la sepsis. Entre las
bacterias causantes de la sepsisy la meningitis de inicio tardio se incluyen las
adquiridas después del nacimiento por el contacto humano o por el equipo
contaminado. Por lo tanto, la transmision horizontal parece desempefiar un

papel importante en la enfermedad de inicio tardio (5).

2.1.4. DIAGNOSTICO:

Los signos y sintomas de sepsis incluyen, pero no estan limitados a:
distres respiratorio, irritabilidad, letargia, cianosis, acidosis, pobre
alimentacion, vomitos, ictericia inexplicada, petequias, cambios en la
temperatura corporal o en los niveles de glucosa, hipertensién pulmonar,
hipotonia o convulsiones (1, 7).

La evaluacion de neonatos por sepsis precoz es dificil debido a que los
signos y sintomas son no especificos. Cuando los neonatos son sintomaticos
o tienen factores de riesgo significativos, un recuento completo de sangre es
comunmente usado para ayudar al diagnéstico de infeccion y en la necesidad
de antibiéticos, de hecho, la guia del Centro para la Prevencion y Control de
Enfermedades para prevencion de infeccién temprana por Streptococo del
Grupo By la Academia Americana de Pediatria recomiendan el uso de dichos
estudios para determinados neonatos en alto riesgo, tales como aquellos

cuyas madres fueron positivas para Streptococo del grupo B pero no
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adecuadamente tratadas con antibiéticos. Dichos estudios incluyen el
recuento total de leucocitos, el recuento de neutrdfilos totales y la proporcion
entre el total de neutrofilos y los neutrofilos inmaduros (I/T) (8, 9). Es necesario
aclarar que el recuento total y diferencial de leucocitos es afectado por muchos
factores ademas de infeccidn, incluyendo las horas de vida del recién nacido,
el método de obtencion de sangre, el modo de transporte, hipertension
materna. Por dicho motivo el diagndstico de sepsis confirmada, el cual se
obtiene con un cultivo positivo, permite tener la certeza de una infeccién
determinada y lo convierte en la “prueba de oro” para el diagnéstico. Si se
sospecha sepsis relacionada con catéter endovenoso debe realizarse cultivo

simultaneo de sangre obtenida del catéter y de una via periférica (7).

HEMOCULTIVO: Como se mencioné la “prueba de oro” para el
diagnéstico de sepsis es la presencia de hemocultivo positivo, en
neonatologia los resultados positivos llegan sélo a 30% debido a factores
como antibioticos previos, antibioticos en la madre, cantidad de sangre
insuficiente, mal procesamiento de la muestra (7, 8).

Los microorganismos aislados en los hemocultivos son divididos en dos
grupos, uno de Patogenos aislados tradicionalmente en Neonatologia y el otro
de especies comensales cuyo principal microorganismo es el Estafilococo

Coagulasa Negativo (5).

PATOGENOS AISLADOS TRADICIONALMENTE EN

NEONATOLOGIA: Estos incluyen especies tanto de bacterias como de
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hongos que son conocidos por ser causas comunes de sepsis neonatal. En
particular, Estreptococos Hemoliticos de los grupos B y D, Listeria
Monocytogenes, Escherichia coli, ademas incluye a microorganismos

aerébicos y anaerébicos gram negativos.

ESPECIES COMENSALES: Estas incluyen especies de bacterias y
hongos que estan presentes en la piel normal y en la flora intestinal de los
recién nacidos. Se incluye en este grupo especies de Staphylococcus,
Estreptococos viridans.

En cultivos en los cuales se aisla una especie comensal como el
Estafilococo Coagulasa Negativo es necesario determinar que dicho
crecimiento evidencia realmente una infeccién en el recién nacido y no sélo

gue es producto de contaminacion (7, 9, 10).

2.2.Ruptura prematura de membranas

2.2.1. Definicién
La ruptura prematura de membranas (RPM) se define como la rotura
espontdnea de membranas ovulares después de las 22 semanas de edad

gestacional y hasta una hora antes del inicio del trabajo de parto (1).

La ruptura prematura de las membranas corionicas es una complicaciéon
obstétrica frecuente, que ocurre de hecho en un poco mas del 10 por ciento
de todos los embarazos y que es el antecedente previo de partos pretérmino,
por lo menos en una de cada tres gestantes; asimismo, una de cada cinco

RPM ocurre antes de las 37 semanas de gestacion.
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Cuando la rotura prematura de membrana ocurre antes de la semana 37
es conocida como ruptura prematura de membranas pretérmino; RPM
pretérmino “previable” (menos de 23 semanas), RPM pretérmino “lejos del
término” (desde la viabilidad hasta aproximadamente 32 semanas de
gestacion), RPM pretérmino “cerca al término” (aproximadamente 32-36
semanas de gestacion). Se llama RPM prolongado cuando la RPM tiene una
duracion mayor de 24 horas, se llama muy prolongada cuando supera una

semana (11).

Periodo de 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 terminacion del embarazo(1).

2.2.2. Fisiopatologia
Las membranas ovulares (corion y amnios) delimitan la cavidad amnidtica,
encontrandose en intimo contacto a partir de las 15-16 semanas del desarrollo

embrionario, obliterando la cavidad coriGnica o celoma extraembrionario (1).

Las membranas se encuentran estructuradas por diversos tipos celulares
y matriz extracelular, cumpliendo una diversidad de funciones entre las que

destacan (12):
e Sintesis y secrecién de moléculas.
e Recepcion de sefiales hormonales maternas y fetales.

e Participando en el inicio del parto.
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e Homeostasis y metabolismo del liquido amniético.
e Proteccion frente a infecciones.

e Permite el adecuado desarrollo pulmonar y de extremidades fetales,
preservando su temperatura y de proteccion ante traumatismos

abdominales maternos.

El amnios se encuentra formado por cinco capas, la mas interna, en
contacto con el liquido amnidtico, corresponde al epitelio, compuesto de
células cubicas no ciliadas, que descansa sobre una lamina basal, compuesta
de colageno tipo ll, IV, V, laminina, nidégeno y fibronectina. La capa
compacta, adyacente a la lamina basal forma la principal estructura fibrosa,
gracias a su contenido de colageno tipo I, Il V y VI lo que le confiere su
integridad mecanica. La capa fibroblastica, celular, formada ademas por
macroéfagos, presenta una matriz de tejido conectivo laxo. La capa intermedia
(esponjosa) se ubica entre el amnios y corion, formada por proteoglicanos y

glicoproteinas, ademas de colageno tipo Il (11).

El corion se encuentra formado por tres capas: capa reticular, limitante con
la capa esponjosa del amnios, formada por células fusiformes (estrelladas),
colageno tipos |, lll, IV, V, VI y proteoglicanos; membrana basal, compuesta
de colageno tipo IV, laminina vy fibronectina, capa trofoblastica formada por
células redondas y poligonales, las que al acercarse a la decidua, amplian su

distancia intercelular (11).

Las membranas que se rompen prematuramente, a diferencia de las que

se rompen intraparto, tienen en el sitio de contacto con el cérvix un defecto
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focal llamado “zona de morfologia alterada” (ZMA), caracterizada por marcado
edema, alteracion del tejido conjuntivo, adelgazamiento de la capa de
trofoblastos, adelgazamiento o ausencia de la decidua y apoptosis
aumentada, asociado con una disminucién importante en la densidad del
colageno tipos |, lll y V. Por lo anterior, cuando la presion intrauterina aumenta
y ejerce presion sobre esta zona se produce la ruptura de las membranas.
Estudios preliminares sugieren que los cambios en la ZMA, junto con una
disminucion marcada de la elasticidad secundaria a la disminucién de los

niveles de colageno, son mas evidentes en los casos de RPM pretérmino (11).

Las teorias implicadas en el mecanismo de la ruptura de las membranas
mas aceptadas son: sobredistensibn mecanica en RPM a término e infeccién
en RPM pretérmino, por activacion de las metaloproteinasas que producen
pérdida de contacto de las células de la matriz e inducen un mecanismo

autocrino-paracrino a través de citoquinas inflamatorias (12).

Se ha evidenciado también que aquellas entidades que conllevan a la
disminucion del contenido de colageno, alteracion en su estructura 0 aumento

en su actividad colagenolitica, se asocian con RPM, entre ellas (11):

e Disminucion del contenido de colageno: Como ejemplo se
encuentran aquellos embarazos que cursan con fetos afectados por el
sindrome de Ehler-Danlos. Esta entidad hace parte de un grupo de
enfermedades hereditarias que alteran la estructura y funcion del

colageno y se asocian en forma importante con RPM.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM @&  DE SANTA MARIA

e Alteracion de la estructura del colageno: La disminucion en los
niveles de cobre y &cido ascorbico, en pacientes fumadoras o con
déficit nutricionales, pueden contribuir a la alteracién de la estructura

del colageno.

2.2.3. Epidemiologia:

La RPM afecta aproximadamente del 2% al 18% de los embarazos. La
rotura prematura de membranas pre término complica aproximadamente el
3% de embarazos. A término la RPM complica aproximadamente el 8% de
embarazos, produciéndose un incremento en la morbimortalidad

perinatal(1,24).

El periodo de latencia promedio es de 7 dias, aumenta a medida que
disminuye la edad gestacional; se puede prolongar hasta un mes en el 25%
de los casos cuando la RPM ocurre antes o cerca del limite de la viabilidad
fetal. En nuestro medio el punto de corte de la viabilidad fetal corresponde a

las 26 semanas (1).

Elinicio del trabajo de parto posterior a la RPM se presenta segun la edad

gestacional en (1, 13):

»  Mayor de 36 semanas: 80% a las 12 horas y entre el 85% y el

95% a las 24 horas.

»  Entre las 34 y 35 semanas: 92% a las 48 horas de RPM.

»  Entre las 32y 33 semanas: el 76% a las 48 horas del RPM.
»  Entre las 28 y 33: 50% en la semana siguiente ala RPM.

»  Menor de 28 semanas: 26 % en la siguiente semana.
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El riesgo de recurrencia de la RPM oscila entre el 16 al 32% (1).

En cuanto a la relacion entre RPM e infeccién, del 13 al 60% de las
pacientes presentan infeccién intraamniotica y del de 2 al 13% presentan

infeccidn post parto (12).

La incidencia de infeccion aumenta a medida que disminuye la edad
gestacional. La gran incidencia de corionamnionitis y de infeccion neonatal
cuando se produce RPM en embarazos muy lejos del término puede deberse
a una menor actividad antimicrobiana del liquido amniético. La actividad
antibacteriana del liquido es baja en los primeros estadios de la gestacion y
va aumentando con la edad gestacional. Otro factor es la limitada capacidad

de nifio pre término para luchar contra la infeccion (12).

2.2.4. Etiologia
Varios factores han sido asociados clasicamente con RPM, pudiéndose

dividir en (1):

Factores Socio demograficos:

a. Tabaquismo: El habito de fumar durante el embarazo aumenta el riesgo

de parto antes de la semana 32, asi como el riesgo de RPM. Se estima 10

cigarrillos al dia para ser considerado un factor de riesgo.

b. Estrato socioeconémico bajo relacionado con nutricion
inadecuada: En general, los estudios demuestran que existe asociacion

entre bajo nivel socioeconémico y nutricion inadecuada, con RPM. Un
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estudio realizado en Canada evidencié que las mujeres de estrato
socioecondmico bajo y niveles de hemoglobina menor de 11,1 mg/L, tienen
tres veces mas riesgo de RPM, ademas se ha encontrado que la tasa de
RPM es mayor entre pacientes con niveles plasmaticos bajos de vitamina
C (14,6% en niveles < 0,20 mg/dl vs. 1,4% en niveles > 0,60mg/dl) y que
el suplemento de vitamina C desde la semana 20 se asocia con

disminucion en la tasa de RPM.

c. Edad materna: Las gestantes de mayor edad presentaron mas
patologia asociada al embarazo como diabetes gestacional, metrorragia

del primer trimestre, ruptura prematura de membranas y amenaza de parto

prematuro.

Factores Obstétricos:

a. Periodo Intergenésico: Existen varios reportes que indican un periodo
intergenésico corto o0 muy largo posterior a un embarazo a término,
aumenta el riesgo de complicaciones obstétricas (sangrados del tercer
trimestre, rotura prematura de membranas, endometritis puerperal,

preeclampsia-eclampsia y anemia).

b. Paridad: Garcia J en su estudio “Ruptura prematura de membranas:

incidencia, diagndstico y manejo en un hospital maternidad” encuentran la

multiparidad como factor de riesgo para presentar RPM.

c. Hemorragia subcorionica: La hemorragia subcoridnica puede

predisponer a ruptura de membranas por separacion del corioamnios y la
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decidua, formacién de coagulo retroplacentario y liberacién de la trombina,
que estimula a su vez la produccién de MMP-1, MMP-3 y MMP-9, las
cuales pueden degradar el colageno, especialmente el de los tipos 1y Il
El sangrado vaginal es el principal indicador de riesgo de RPM. Si el
sangrado vaginal ocurre durante el primer trimestre, el riesgo de RPM se
incrementa en dos veces; si se presenta durante el segundo o el tercer
trimestre, se aumenta en cuatro y seis veces, respectivamente. LoOS
defectos en la placentacion, en los cuales ocurren fallas en la
transformacion fisiolégica de las arterias espirales son asociados
frecuentemente con RPM pretérmino. Las lesiones especificas incluyen
ateromatosis, necrosis fibrinoide y trombosis de los vasos de la decidua,

gue en general se asocian con infeccion.

d. Causas Infecciosas: Los microorganismos aislados en el liquido
amnidtico son similares a aquellos que normalmente se encuentran en el
aparato genital externo y que, en orden de frecuencia, son: Ureaplasma
urealyticum, Mycoplasma hominis, Streptococcus beta-hemolitico,
Fusobacterium y Gardnerella vaginalis. Aunque las infecciones

polimicrobianas se han encontrado en el 32% de los casos.

- Vaginosis bacteriana: la asociacién entre vaginosis bacteriana y RPM
no es clara; mientras algunos estudios sugieren que la infeccion por
Gardnerella vaginalis entre las semanas 8y 17 aumenta 7 veces el riesgo
de RPM y que el tratamiento para vaginosis bacteriana en pacientes con
antecedente de parto pretérmino puede reducir el riego de RPM hasta un

84%, otros no han encontrado asociacion.
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- Streptococcus del grupo B (SGB): la colonizacién con SGB no es un
riesgo para RPM pretérmino pero si para un resultado adverso en el

neonato.

- Chlamydia trachomatis: la infeccion por Chlamydia trachomatis con

respuesta inmune humoral (IgM positivo) es un factor de riesgo para RPM.

- Neisseria gonorrhoeae: la prevalencia de RPM es mayor en pacientes
con cultivo positivo para N gonorrhoeae en endocérvix, placenta o

endometrio.

- Trichomonas vaginalis: no hay una relacion clara; sin embargo, algunos
han reportado una probabilidad de RPM de 1,42 en pacientes con cultivo

positivo para Trichomonas vaginalis.

e. Coito: Se ha observado que la RPM es 11 veces mas frecuente en
casos de coito reciente y se ha asociado con corioamnionitis. Se sugiere
puede poner en riesgo a las membranas ovulares al someterlas a enzimas
proteoliticas seminales y permitir el transporte intrauterino de bacterias a

través de los espermatozoides.

f. Amenaza de parto pretérmino: La amenaza de parto pretérmino se
considera factor de riesgo pues comparte algunos eventos fisiopatolégicos
relacionados con procesos infecciosos que incrementan la sintesis de
prostanglandinas similares a los descritos en la ruptura prematura de
membranas; ademas las contracciones uterinas aumentan la tensién sobre

las membranas owvulares.
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g. Gestacion Mdltiple: Las complicaciones son mas frecuentes durante el
embarazo multiple que en la gestacion Unica, con incremento en las tasas
de anemia, preeclampsia, amenaza de parto pretérmino, ruptura
prematura de membranas, polihidramnios sangrado y malformaciones,

entre otras.

h. Antecedente de Ruptura Prematura de Membranas: La recurrencia
de RPM pretérmino es del 4% si el embarazo anterior llegd a término sin
RPM, mientras que en pacientes con antecedente de RPM pretérmino el

riesgo de recurrencia es entre 6 y 13 veces mayor.

Otros factores de riesgo descritos en la literatura: Hipertension inducida
por el embarazo, cirugia pélvica anterior, peso del recién nacido, indice de

masa corporal materno, nimero de Controles prenatales.

2.2.5. Diagnéstico

La paciente refiere haber perdido liquido por genitales en ausencia de
manifestaciones dolorosas. La cantidad de liquido puede ser abundante, en
cuyo caso la sospecha diagndstica es facil pero, en ocasiones, la pérdida es
escasa y se puede confundir con las secreciones vaginales que estan
aumentadas en la embarazada. A diferencia de las secreciones vaginales por
infecciones, la pérdida de liquido de la RPM no produce sintomas genitales
tipo prurito o mal olor, a menos que exista un proceso infeccioso

secundario(1,13).
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Al examen con espéculo, se puede observar abundante liquido en el fondo
de saco vaginal y la salida del mismo a través del orificio cervical externo. Para
verificar que el liquido proviene de la cavidad uterina, se puede recurrir a la

maniobra de Tarnier(13).

El liquido es de aspecto claro y fluido, a diferencia de las secreciones por
candidiasis que tienen el aspecto de leche cortada o el de la tricomoniasis,

gue tiene un color gris verdoso con tendencia a formar burbujas (13).

Métodos Paraclinicos

Debido a que con el interrogatorio y el examen cervical no se puede
establecer con exactitud el diagnéstico de RPM, se han utilizado una serie de
pruebas paraclinicas con el fin de confirmar el diagnostico, entre las que se

encuentran las siguientes (13):

Cristalizacion. Con un hisopo estéril se obtiene liquido del fondo de saco
posterior, se extiende en una laminilla y se deja secar. El liquido amniético, al
ser evaluado al microscopio con baja magnificacion muestra una arborizacion
tipica.

Prueba de la nitrazina. Otra forma de realizar el diagnéstico es determinar
el pH del liquido vaginal. Para esto se usa una tira de papel de nitrazina, la
cual cambia de amarillo a azul cuando es expuesta a cualquier fluido alcalino.
Esta prueba puede presentar falsos positivos ante la presencia de sangre,

semen, o por la presencia de vaginosis bacteriana.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM @&  DE SANTA MARIA

Ecosonografia. Mediante esta técnica, se puede observar una
disminucion en el volumen del liguido amnidtico. Sin embargo, es necesario
descartar otras causas de oligoamnios, como son la restriccién del crecimiento
intrauterino y las anomalias del tracto urinario del producto. Es importante
recordar que una cantidad normal de liquido amniético no descarta una RPM.
También se ha utilizado la via transvaginal y transperineal, con el fin de

visualizar la salida de liquido amnidtico a través del canal cervical.

Amniocentesis: La amniocentesis puede ser usada para confirmar el
diagndstico de RPM si las pruebas anteriores son dudosas. Este es un
procedimiento invasivo, que requiere la infusion de una ampolla de indigo de
carmin (o complejo B) diluido en 10 a 20 ml de solucién salina estéril en la
cavidad amnidtica a través de una aguja de amniocentesis; luego se deja una
compresa en la vagina durante 30 a 40 minutos. La presencia de color rojo (o
amarillo) en la compresa confirma el diagnostico de RPM. El azul de metileno
no se debe usar porque se ha asociado con anemia hemolitica,
hiperbilirrubinemia y metahemoglobinemia. La amniocentesis también puede
ser usada para confirmar el diagnéstico de infeccion intraamniotica (glucosa
menor que 16 - 20 mg/dl y leucocitos mas de 50 por campo, gram con

resultado positivo o cultivo de liquido amniotico positivo).

Otros. Se han descrito otros métodos diagndsticos como la inyeccion
intraamnidtica de colorantes (azul de Evans o indigo carmin), cuya deteccién
en la vagina confirma el diagndstico. Actualmente se dispone de dos pruebas
in vitro de RPM: Amnisure basado en la deteccion de la proteina PAMG1

(microglobulina alfa 1 placentaria) humana presente en el liquido amniético de
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mujeres embarazadas y Actimprom, basada en la deteccién IGFBP1 (proteina
transportadora del factor de crecimiento similar a la insulina 1). Ambas
pruebas han mostrado una mayor sensibilidad y especificidad que las pruebas

habitualmente empleadas antes descritas.

2.2.6. Manejo anteparto
En cualquier paciente en la que se ha establecido el diagndstico de RPM,
se debe determinar la edad gestacional, el bienestar fetal, los signos y

sintomas de corioamnionitis y los de inicio de trabajo de parto (13).

La edad gestacional se determina con la ayuda de la fecha de dltima regla
0 sobre la base de una biometria fetal por ecosonografia realizada,
preferiblemente, durante primer trimestre del embarazo. Se debe descartar
infeccion, siendo la sintomatologia mas frecuente: temperatura superior a
38°c, taquicardia materna y fetal, hipersensibilidad uterina y secrecién vaginal
fétida. En cuanto a los examenes de laboratorio, se practica un recuento
leucocitario y formula, asi como la determinacion sérica de proteina C reactiva
(PCR). Una leucocitosis con desviacion a la izquierda y un aumento de la
PCR, son indicativos de infeccién intraamniética. En caso de que se decida
una conducta expectante, la vigilancia anteparto se debe realizar a través del
monitoreo fetal no estresante vy el perfil biofisico. En cuanto al tacto, la Unica
justificacién es determinar las caracteristicas del cuello uterino en mujeres en
trabajo de parto porque los tactos repetidos favorecen la infeccion; por eso,
es preferible el examen con espéculo y la evaluacion ecosonogréafica del

cuello (1, 13).
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Embarazos pretérmino

En los casos de RPM pretérmino, es importante evaluar la madurez
pulmonar porque la hipoplasia pulmonar es una complicacion seria, que
ocurre en el 26% de los recién nacidos después de una RPM del segundo
trimestre y que tiene una mortalidad superior al 90%. Entre los sobrevivientes,
la hipoplasia pulmonar acarrea un riesgo aumentado de complicaciones como

el neumotoérax y la hipertensién pulmonar.

La madurez pulmonar puede ser evaluada en el liquido amniético obtenido
por amniocentesis o del liquido del fondo de saco vaginal. Este Ultimo se
puede recolectar del fondo de saco posterior de la vagina por tres formas
diferentes: mediante un espéculo estéril, con un tampén en vagina o por el
uso de una toalla perineal obstétrica que se deja de 12 a 24 horas hasta su

saturacion.

Es posible que la contaminacion bacteriana de las secreciones vaginales
pueda llevar a una determinacion falsa positiva de prostaglandinas. Cuando
se diagnostica madurez pulmonar en pacientes con RPM entre las semanas
32 y 36, se ha comprobado que la induccion del trabajo de parto reduce la
duracion de la hospitalizacion e infeccion entre las madres y neonatos.
Mientras que en embarazos menores de 32 semanas, es mas prudente un

manejo expectante, aln en presencia de madurez pulmonar.

Antibioticoterapia.
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Como se analiz6 antes, la infeccion constituye la principal causa de RPM.
Hay estudios que sefialan que el 28% de las pacientes con RPM tienen
cultivos positivos del liquido amniético al momento del ingreso y que, de las
pacientes que inician trabajo de parto, el 75% tienen invasion microbiana de
la cavidad amnidtica. Debido a esto, se ha utilizado la antibioticoterapia
profilactica con el fin de disminuir la morbi-mortalidad neonatal; sin embargo,
a pesar de haber una prolongacion significativa del periodo de latencia, esto
no ha resultado en una mejor evolucién perinatal. En los casos en que se ha
observado una disminucion significativa de la corioamnionitis materna y de la
hemorragia intraventricular neonatal, se ha asociado el antibiotico a un
esteroide. En cuanto al régimen de antibiéticos, generalmente, es necesario
un tratamiento de amplio espectro para cubrir la flora gram negativa, gran
positiva, aerobica y anaerdbica que se ha relacionado con la infecciones
intracavitarias. Los medicamentos mas utilizados son la ampicilina, a la dosis
de 1 g, por via IV, cada 6 horas por 24 horas y luego 500 mg, por VO, por 7
dias. Otras alternativas son la eritromicina, a la dosis 333 mg, por VO cuatro
veces al dia, por 7 dias y la cefaléxina, a la dosis de 250 mg, por VO, tres

veces al dia, hasta el momento del parto.

No se han sefialado efectos adversos por el uso de la antibioticoterapia
para la madre o el neonato, pero existe riesgo de resistencia bacteriana y se
puede incrementar el riesgo de superinfeccién o de infeccion neonatal por
patdgenos resistentes, en casos de terapia prolongada. Se ha sugerido que
la invasion microbiana de la cavidad amnidtica puede ser tratada con

antibioticos intrauterinos, para evitar la progresiéon de la infeccidon, sin
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necesidad de interrumpir el embarazo. Sin embargo, se necesitan mas
estudios para determinar la seleccion de las pacientes, factores pronésticos y

riesgo materno y neonatal asociado con esta terapia.

2.2.7. Complicaciones.

La principal complicacion asociada con una RPM pretérmino es la
corioamnionitis, con una incidencia del 38%. No se ha demostrado correlacion
alguna entre la duracion del periodo de latencia y el desarrollo de la
corioamnionitis, pero si existe una relacion inversa con el volumen del liquido
amnidtico, siendo mucho mas frecuente cuando el volumen de liquido
amnidtico, medido en los cuatro cuadrantes, es menor de 2 cm. Las muertes
fetales y neonatales se presentan en el 15% y en el 39% de los casos
respectivamente y las causas mas frecuentes son la hipoplasia pulmonar y la
membrana hialina, que llevan a una insuficiencia respiratoria. Existen factores
de riesgo que se han relacionado con el desarrollo de la hipoplasia puimonar,
como la edad gestacional al momento de la RPM, la severidad del oligoamnios
y la duracion del periodo de latencia. También se han utilizado indicadores
ecosonograficos, entre los que se encuentran: circunferencia toracica por
debajo del percentil 5 para la edad gestacional, longitud del pulmén fetal y

ausencia de los movimientos respiratorios (13).

Otras complicaciones son: la sepsis neonatal, que se presenta del 20% al
50% de los neonatos y las deformidades esqueléticas, que son menos
comunes Yy la mayoria se corrigen con fisioterapia sin necesidad de cirugia

(12).
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Las secuelas a largo plazo se presentan en el 39% de los casos e
incluyen: enfermedad pulmonar cronica, desarrollo mental y neurologico

anormal, hidrocefalia y paralisis cerebral (1, 13).
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3. ANALISIS DE ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS

A nivel local

3.1.Autor: Salas JM (14).
Titulo: Factores de riesgo asociados a sepsis neonatal temprana en el
Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado
Espinoza en los afios 2010y 2011.
Fuente: Tesis para optar el titulo profesional de médico cirujano. Facultad
de Medicina de la Universidad Nacional de San Agustin de Arequipa, 2012
Resumen: Seleccion de tres grupos: sepsis neonatal confirmada con
cultivo, sepsis probable y un grupo control. Se comparan grupos mediante
prueba chi cuadrado, y se realiza analisis univariado con odds ratio y
multivariado con regresion logistica multivariada. Los gérmenes
identificados fueron estafilococo coagulasa negativo (46,16%) y S.
epidermidis (30,77%). Los criterios de SIRS fueron mas frecuentes en
sepsis confirmada o probable que en controles (p < 0,05), pero similares
entre los grupos de sepsis (p > 0,05). Factores maternos asociados a
sepsis temprana: hay mas controles prenatales adecuados en controles
sanos (88,46%) que en pacientes con sepsis (73,08% confirmada, 61,54%
probable; p < 0,05). Hubo mas ITU materna en sepsis confirmada
(26,92%) que en sepsis probable o en controles (3,85% cada uno; p <
0,05). EIl liquido amniético meconial fue mas frecuente en sepsis
confirmada (42,31%) y en controles (30,77%) pero menos en sepsis
probable (7,69%; p < 0,05). Factores neonatales: los controles tuvieron

mas peso adecuado (76,92%) que en la sepsis confirmada (57,69%) o
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probable (15,38%) (p < 0,05). Los neonatos con sepsis fueron mas
pretérmino (42,31% sepsis confirmada, 80,77% sepsis probable) que los
controles (7,69%; p < 0,05). El ingreso a UCIN, el uso de ventilacion
mecanica y el uso de catéter venoso central se vieron casi exclusivamente
en la sepsis (p < 0,05). La mortalidad neonatal fue de 3,85% en sepsis
confirmada, 23,08% en sepsis probable y 0% en controles (p < 0,05). Los
factores maternos asociados a la sepsis neonatal temprana fueron fiebre
materna (OR > 10), ITU (OR 10,62) y ausencia de controles prenatales
(OR 5,40), los factores neonatales, admision en UCIN (OR > 10),
necesidad de catéter central (OR 3,46), depresion neonatal (OR 3,43) y

parto pretérmino (OR 2,82).

3.2.Autor: Zevallos DJ (15).

Titulo: Correlacion de la corioamnionitis histolégica y sepsis neonatal en
el Servicio de Neonatologia del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin
Escobedo, EsSalud, Enero-Diciembre 2015.

Fuente: Tesis para optar el titulo profesional de médico cirujano. Facultad
de Medicina Humana de la Universidad Catolica de Santa Maria, 2016
Resumen: Revision de historias clinicas e informes histopatolégicos de
placentas y membranas de neonatos de madres con sospecha de
corioamnioitis aguda, estableciendo dos grupos: corioamnioitis
confirmada histolégicamente y sin corioamnioitis. Se comparan variables
mediante prueba chi cuadrado y t de Student. De 82 placentas remitidas

gue cumplieron los criterios de seleccion, en 63,41% de casos se confirmoé
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histologicamente la presencia de corioamnioitis. La edad de las gestantes
con corioamnioitis fue de 31,79 £ 6,67 afios, y en el grupo control tuvieron
33,80 £ 6,90 afios. Predominaron en ambos grupos las nuliparas (50% en
casos, 46,67% en controles; p > 0,05). En 53,85% de gestantes con
corioamnioitis hubo controles inadecuados, mientras que 53,33% de
madres en el grupo control tuvieron controles adecuados (p > 0,05). Hubo
mas ruptura prematura de membranas (RPM) entre los casos (65,38%)
que en controles (13,33%), ocurriendo lo inverso con la preeclampsia
(19,23% entre casos, 53,33% en controles); se sospeché de
corioamnioitis en 40% de casos confirmados en 10% de no confirmados,
y ademas hubo infeccién urinaria en proporciones similares en los dos
grupos (19,23% en casos, 20% en controles; p < 0,05). Se presentaron
complicaciones posparto en 13,46% de casos con corioamnioitis y en
26,67% de controles (p > 0,05). La estancia hospitalaria de las gestantes
fue de 7,96 + 10,27 dias (rango: 1 — 65 dias) entre las gestantes con
corioamnioitis, y de 9,63 £ 10,72 dias (rango: 1 — 47 dias) entre los
controles (p > 0,05). El sexo de los recién nacidos de gestantes con
corioamnioitis fue masculino en 67,31% y en los controles fueron el 60%
(p > 0,05). El 75% de nifios de madres con corioamnioitis nacié vivo pero
con patologia, lo que ocurrié en 93,33% de nifios del grupo control (p <
0,05). Entre neonatos nacidos con diagnostico confirmado de
corioamnioitis, 51,92% tuvo necesidad de reanimacion, lo que se observo
en 76,67% de controles (p < 0,05). En los casos de corioamnioitis el

96,15% tuvo sepsis, asi como el 100% de controles, con 46,15% de casos
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con infeccién intradtero y 50% con infeccion postnatal, mientras que en
los controles el 33,33% tuvo infeccion intradtero y 66,67% infeccion
postnatal (p > 0,05). Se hizo confirmacién microbiolégica de sepsis
neonatal en 5,77% de casos con corioamnioitis histolégica y en ningln
control (p > 0,05). La mortalidad fue de 13,46% entre casos con
corioamnioitis histologica y de 20% entre los controles (p > 0,05). La
estancia promedio de los neonatos con corioamnioitis fue de 22,27 + 23,53
dias (rango: 1 — 107 dias), y en los controles fue de 38,00 + 37,14 dias

(rango: 1 — 125 dias; p > 0,05).

A nivel internacional

3.3.Autor: Anaya-Prado R, Valero-Padilla C, Sarralde-Delgado A,
SanchezGonzalez JM, Montes-Velazquez L, Gil-Villarreal F. (16)
Titulo: Sepsis neonatal temprana y factores asociados.
Fuente: Revista Médica del Instituto Mexicano del Seguro Social, 2017;
55(3): 317-323.
Resumen: En este estudio de casos y controles se identificaron todos los
RN cony sin SNT (casos y controles), diagnosticada con hemocultivo, en
un periodo de tres afos. Los factores de riesgo para SNT considerados
fueron: baja edad gestacional, peso, sexo, patologias maternas y ruptura
prematura de membranas. Se pudo captar un total de 27 casos y 36
controles, con una edad promedio de 32.43 y 33.19 semanas de gestacion
respectivamente (p > 0.05). Respectivamente 22 y 29 de los casos y

controles tuvieron una edad < 37 SDG (p > 0.05). Sin embargo, la
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presencia de enfermedad materna, la necesidad de reanimacion,
intubacion y apoyo ventilatorio fueron estadisticamente diferentes entre
ambos grupos (p < 0.05). El microorganismo mas frecuentemente aislado
fue el Staphylococcus coagulasa negativo (42.3%). Se concluye que los
factores asociados a SNT fueron la presencia de enfermedad materna, la

necesidad de reanimacion y la intubacion para apoyo ventilatorio.

3.4.Autor: Romero-Maldonado S, Ortega-Cruz M, Galvan-Contreras R. (17)
Titulo: Riesgo de sepsis neonatal temprana en recién nacidos de madre
con corioamnioitis: Estudio de casos y controles.

Fuente: Perinatol. Reprod. Hum., 2013; 27(4): 217-221

Resumen: Se realizd en México un estudio de casos y controles donde
se incluyeron 148 pacientes divididos en dos grupos: grupo |, los casos,
hijos de madres con corioamnioitis (n = 74), y grupo ll, control, neonatos
sin antecedente de corioamnioitis materna (n = 74). El grupo de madres
con corioamnioitis tuvo menor control prenatal y sus recién nacidos, a
pesar de haber recibido antibiotico profilactico, tuvieron una mayor

frecuencia de sepsis y problemas respiratorios.
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4. Objetivos.
4.1.General

Establecer la influencia de la ruptura prematura de membranas en el
desarrollo de sepsis neonatal temprana en el Servicio de Neonatologia del

Hospital Regional Honorio Delgado, Arequipa durante el 2018.

4.2 Especificos

1) Establecer la relacion entre de la presencia de ruptura prematura de
membranas en la madre, en el desarrollo de sepsis neonatal temprana
en el Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado,
Arequipa durante el 2018.

2) Identificar la incidencia de sepsis neonatal temprana en el Servicio de
Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado durante el afio
2018.

3) Conocer los posibles gérmenes patdgenos causantes de la sepsis
neonatal temprana en el Servicio de Neonatologia del Hospital

Regional Honorio Delgado, Arequipa, durante el 2018.

5. Hipétesis
Dado que la ruptura prematura de membranas altera la barrera de
proteccion del feto que puede permitir el paso de agentes infecciosos, es
probable que la RPM se relacione positivamente con el desarrollo de

sepsis neonatal temprana.
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lll. PLANTEAMIENTO OPERACIONAL
1. Técnicas, instrumentos y materiales de verificacion

Técnicas: En la presente investigacion se aplicara la técnica de la

observacion documental.

Instrumentos: El instrumento que se utilizara consistird en una ficha de

recoleccion de datos (Anexo 1).
Materiales:

» Fichas de investigacion

»= Material de escritorio

= Computadora personal con programas de procesamiento de textos,

bases de datos y estadisticos.

2. Campo de verificacién

2.1.Ubicacion espacial: La presente investigacion se realizara en el Servicio

de Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado.

2.2.Ubicacion temporal: El estudio se realizara en forma historica durante el

periodo de enero a diciembre 2018.
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2.3.Unidades de estudio: Historias clinicas de neonatos hospitalizados en el
Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado durante

el ano 2018.

2.4.Poblacion: Todas las historias clinicas de neonatos hospitalizados en el

Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado durante
el afio 2018 con diagndstico de sepsis neonatal temprana en el periodo

de estudio.

Muestra: Se considerara a todas las historias clinicas de neonatos del
Servicio de Neonatologia del Hospital Regional Honorio Delgado durante
el afio 2018 con criterios clinicos de Sepsis Neonatal Temprana en el
periodo de estudio. Se elegira un grupo aleatorio de pacientes
hospitalizados sin diagnéstico de sepsis heonatal temprana en proporcion
1:1 con los casos. En ambos se buscara el antecedente de RPM. Ademas

los integrantes de los grupos deberan cumplir los criterios de seleccion.

Criterios de seleccion:
+ Criterios de Inclusién
— Nacido vivo con diagnéstico de Sepsis Neonatal Temprana

— Historias clinicas perinatales completas

+ Criterios de Exclusioén

— Neonato transferido de otro establecimiento.

3. Estrategia de Recoleccion de datos
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3.1.0rganizacion

Se realizaran coordinaciones con la Direccion del Hospital Regional
Honorio Delgado y la Jefatura del Servicio de Neonatologia para obtener
la autorizacion para realizar el estudio.

Se revisaran los registros de ingreso y alta en el servicio de Neonatologia
para identificar los casos y controles. Los datos de interés se registraran
en la ficha de recoleccion de datos.

Una vez concluida la recoleccion de datos, éstos seran organizados en

bases de datos para su posterior interpretacion y analisis.

3.2.Recursos

a) Humanos
= Investigadora
= Asesor.

b) Materiales
= Fichas de investigacion
= Material de escritorio
= Computadora personal con programas procesadores de texto,

bases de datos y software estadistico.

c) Financieros

=  Autofinanciado

3.3.Validacion de los instrumentos
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No se requiere de validacion por tratarse de una ficha de recoleccion de

informacion.

3.4.Criterios para manejo de resultados
a) Plan de Procesamiento
Los datos registrados en el Anexo 1 serdn luego codificados y

tabulados para su analisis e interpretacion.

b) Plan de Clasificacion:
Se empleara una matriz de sistematizacion de datos en la que se
transcribieron los datos obtenidos en cada Ficha para facilitar su uso.

La matriz fue disefiada en una hoja de célculo electronica (Excel 2016).

c) Plan de Codificacion:
Se procedera a la codificacién de los datos que contenian indicadores

en la escala continua y categérica para facilitar el ingreso de datos.

d) Plan de Recuento.
El recuento de los datos sera electronico, en base ala matriz disefiada

en la hoja de célculo.

e) Plan de anélisis
Se empleara estadistica descriptiva con distribucion de frecuencias

(absolutas vy relativas), medidas de tendencia central (promedio) y de
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dispersioén (rango, desviacion estandar) para variables continuas. La
comparacién entre variables categoéricas se determinara mediante la
prueba de independencia chi cuadrado. Para el analisis de datos se
empleara la hoja de céalculo de Excel 2016 con su complemento

analitico y el paquete SPSSv.22.0.

IV. Cronograma de Trabajo

Enero 19 Febrero 19 Marzo 19

Actividades 21314112 (34|12 ]|3 |4
1. Eleccion del tema

2. Revision bibliografica

3. Aprobacion del
proyecto
4. Ejecucion

5. Andlisis e
interpretacion
6. Informe final

Fechade inicio: 02 de Enero 2019
Fecha probable de término: 05 de Marzo 2019
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18)Anexos

Anexo 1: Fichade recoleccidon de datos

Ficha n°
Datos del neonato
Edad gestacional: semanas
Sexo del recién nacido: Masculino [ Femenino O
Peso del recién nacido: gramos
Parto:
Diagnéstico definitivo de sepsis neonatal temprana
Con Sepsis neonatal temprana [ Sin sepsis neonatal [
Diagndstico histopatologico
Ruptura prematura de membranas: Presente [ Ausente [

Duraciéon de la RPM:

Tratamiento de la RPM:

(@] o =Y A= Ted (0] [T MRS
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DATOS CLINICOS DEL NEONATO:
e Frecuencia Cardiaca:
e Frecuencia Respiratoria:
e Temperatura:

Observaciones:

DATOS LABORATORIALES DEL NEONATO:

HEMOGRAMA
| Leucocitos
Abastonados
Segmentados
Relacion T
e Oftros
MICROBIOLOGIA:
CULTIVO

Germen aislado

TRATAMIENTO (Antimicrobianos recibidos):

N° de dias hospitalizado:
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