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RESUMEN

Introduccion: La corioamnioitis es una complicacibn comun del embarazo que se
relaciona con diversas complicaciones perinatales, entre las que se encuentran las
infecciones posparto y sepsis, dentro de las complicaciones neonatales mas frecuentes,
se encuentran el parto pretérmino, sepsis neonatal, enfermedad pulmonar crénica y
lesién cerebral secundaria a paralisis cerebral, ademas de otras alteraciones del
neurodesarrollo. Por lo que es necesario conocer el riesgo de sepsis neonatal temprana
en los recién nacidos de madre con corioamnioitis, que nos permitan establecer
estrategias encaminadas a su prevencidon y tratamiento oportuno. Objetivos:
Determinar si la corioamnioitis materna tiene una asociacion estadisticamente
significativa con la sepsis neonatal temprana en recién nacidos con este factor de
riesgo en comparacion con los recién nacidos de madre que no lo tienen. Material y
métodos: Estudio analitico, observacional, retrospectivo, transversal. Estudio de casos
y controles. Se incluyeron 148 pacientes para hacer dos grupos, el grupo de casos: 74
pacientes y el de controles: 74 pacientes. En el primer grupo se incluyen a recién
nacidos con el antecedente de corioamnioitis materna (a quienes se les administran
antibioticos de forma profilactica) y se registraron los que desarrollaron sepsis neonatal
temprana; y el segundo grupo se incluyen a los recién nacidos sin antecedente de
corioamnioitis materna y sin ningun factor de riesgo de infeccion. El tamafo de la
muestra se calculé a través de proporciones, en donde P1 representa la proporcion de
casos que tienen un determinado factor de riesgo; y P2 a la proporcién de controles que
estan expuestos al factor de riesgo. Analisis estadistico: para las variables

cuantitativas continuas se realizo promedio y desviacion estandar (DE), para las



cualitativas, porcentajes y para la comparacion entre grupos “t” de student y chi’. Se
determind la Razon de posibilidades (OR) para determinar el riesgo a desarrollar
sepsis. Resultados: Se evaluaron 74 recién nacidos por cada grupo. La media de la
edad gestacional para el grupo con corioamnioitis fue de 33.3 y del grupo sin
corioamnioitis fue de 36. El sexo masculino tiene un riesgo incrementado con un OR de
1.34 de presentar sepsis neonatal temprana con el antecedente materno de
corioamnioitis, con un Intervalo de confianza (IC) 95% (0.910-1,992). La via de
nacimiento vaginal tiene un riesgo incrementado con un OR de 1.66 de presentar sepsis
neonatal temprana con un IC 95% (0.734-1.033). El no tener control prenatal
incrementa el riesgo con un OR de 2.28 de presentar sepsis neonatal temprana con un
IC 95% (0.349-0.69). La ruptura prematura de membranas incrementa el riesgo de
sepsis neonatal temprana con un OR de 7.16 de presentar sepsis neonatal temprana
con un IC 95% (3.24-15.8). Conclusiones: Los recién nacidos hijos de madre con
corioamnioitis tienen un incremento en el riesgo de presentar sepsis neonatal temprana,
a pesar de haberse administrado antibiéticos de forma profilactica.

Palabras clave: Corioamnioitis, sepsis neonatal temprana.



ABSTRACT

Introduction: Chorioamnionitis is a common complication of pregnacy that is associated
with several perinatal complications, including postpartum infection and sepsis, among
the most frecuent neonatal complications are preterm delivery, neonatal sepsis, chronic
lung disease and brain injury secondary to cerebral palsy, and other
neurovevelopmental disorders. So it's necessary to know the risk of early onset
neonatal sepsis in newborns of mothers with chorioamnionitis, wich allows us to stablish
strategies for it’s prevention and treatment. Objectives: to determine wether maternal
chorioamnionitis has a statistically significant association with early onset neonatal
sepsis in infants with this risk factor, compared with infants who does not have the risk.
Methods: It's an analytical, observational, retrospective and transversal study. A case-
control study. We included 148 patients in two gropus, the group of cases: 74 patients
and the control group: 74 patients. The first group included infants with a history of
maternal chorioamnionitis (who are given prophylactic antibiotics) and there were those
who developed early onset neonatal sepsis and the second group includes infants with
no history of maternal chorioamnionitis and without any risk factors for infection. The
sample size was calculated through proportions, where P1 denotes the proportion cases
that have a certain risk factor, and P2 to the proportion of controls that are exposed to
the risk factor. Statistical Analysis: for continuous variables was performed mean and
standard deviation (SD), for categorical variables percentages, and for comparison
between groups “t’ student test and chi®’. We determined the odds ratio (OR) to
determine the risk of developing sepsis. Results: 74 infants were evaluated for each

group. The mean gestational age for the group with chorioamnionitis was 33.3 and the



group with chorioamnionitis was 36. Males have an increased risk with an OR of 1.34 for
early onset neonatal sepsis present with maternal history of chorioamnionitis, with a
confidence interval (Cl) 95% (0.910-1.992). Vaginal birth has an increased risk with an
OR of 1.66 for early onset neonatal sepsis with an Cl 95% (0.734-1.033). Not having
prenatal care increases the risk with an OR of 2.28 for early onset neonatal sepsis,
present with an Cl 95% (0.349-0.69). Premature ruptura of membranes increases the
risk of early neonatal sepsis with an OR of 7.16 for early onset neonatal sepsis present
with an Cl 95% (3.24-15.8). Conclusions: newborn infants of mother with
chorioamnionitis have an increase risk of early onset neonatal sepsis, despite the
antibiotics administered prophylactically.

KEY WORDS: chorioamnionitis, early onset sepsis.



INTRODUCCION

La corioamnioitis es una complicacion comun del embarazo, que se relaciona con
diversas complicaciones perinatales, entre las que se encuentran las infecciones
posparto, sepsis y muerte perinatal; dentro de las complicaciones neonatales mas
frecuentes, se encuentran el parto pretérmino, sepsis neonatal, choque séptico,
neumonia, hemorragia intraventricular, displasia broncopulmonar, enterocolitis
necrosante y paralisis cerebral, ademas de otras alteraciones en el desarrollo. (1,2)
La incidencia de corioamnioitis disminuye a medida que progresa la gestacion y es mas
frecuente en nacimientos pretérmino. Hasta un 80% en recién nacidos menores de 28
semanas de gestacion. (2,3)
Entre los microorganismos mas frecuentemente aislados en mujeres con corioamnioitis
se encuentran Ureaplasma spp. y Mycoplasma hominis (30-47%), se encuentran
también Streptococcus grupo B (15%) y Escherichia coli (8%), Staphylococcus aureus,
Pseudomona aeruginosa, Proteus y Klebsiella; ademas se incluyen anaerobios tales
como Gardnerella vaginalis (25%) y Bacteroides (30%). (1,2)
La definicion de corioamnioitis varia de acuerdo al criterio diagnostico que puede ser:
(1)

1. Clinico: presencia de signos y sintomas tipicos de corioamnioitis

2. Microbiolégico: por cultivo de una muestra de liquido amnidtico o de las

membranas amnioticas

3. Histopatolégico: evidencia microscépica de infeccion o inflamacion placentaria
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Dentro de los hallazgos clinicos asociados a corioamnioitis se encuentran: fiebre
materna, sensibilidad uterina, taquicardia materna (>100/minuto), taquicardia fetal
(>160/minuto) y liquido amnidtico fétido o purulento. (1)
La presencia de fiebre durante el trabajo de parto es un marcador de alto riesgo para
presentar infeccidon neonatal por Streptococcus grupo B y con un incremento para el
desarrollo de encefalopatia y paralisis cerebral en recién nacidos de término; ademas
de incremento en el riesgo de desarrollo de asfixia perinatal con un OR de 2.81 y un IC
95% (1.48-5.34) y se ha asociado a muerte neonatal con un OR de 2.42 y un IC 95%
(1.35-4.35). (4)
Existe una importante relacion entre la corioamnioitis aguda y el desarrollo de sepsis
neonatal temprana, denominandose sepsis neonatal al sindrome clinico caracterizado
por signos y sintomas de infeccion sistémica, esta se confirma al aislarse en el
hemocultivo algun agente patdégeno (bacterias, hongos o virus). (3,5)
La sepsis neonatal se clasifica de acuerdo al tiempo de presentacion de la siguiente
forma: (5)

a) Sepsis neonatal temprana: posterior al nacimiento y antes de las 72 horas de

vida extrauterina.

b) Sepsis neonatal tardia: después de las 72 horas de vida extrauterina.
Los microorganismos mas frecuentemente aislados en la sepsis neonatal temprana
son: Streptococcus grupo B, Escherichia coli, Staphylococcus aureus y Klebsiella
species. (6)
Los microorganismos causales de sepsis neonatal se pueden dividir de acuerdo a su

origen en: (6)
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MATERNO DEL MEDIO AMBIENTE
(Pre/Perinatal)
* Escherichia coli » Staphylococcus aureus
» Streptococcus grupo B » Staphylococcus epidermidis
» Staphylococcus aureus * Escherichia coli
» Streptococcus pneumoniae * Pseudomonas aeruginosa
* Listeria monocytogenes * Serratia species
* Ureaplasma urealyticum » Enterobacter species

A nivel mundial se ha incrementado la incidencia de sepsis neonatal secundaria a
microorganismos Gram-negativos, principalmente en recién nacidos de muy bajo peso
al nacimiento y hasta un 50% de los casos de sepsis neonatal temprana. (6)
En 2005 se desarrollaron las definiciones de infeccion pediatrica, sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica (SRIS), sepsis, sepsis severa, choque séptico y
disfuncion organica; y se incluyo para cada definicién a los recién nacidos. (5)
La definicion de SRIS se basa en la presencia de al menos 2 de los siguientes 4
criterios; uno de los cuales debe ser alteracion en la temperatura o alteracion en la
cuenta leucocitaria: Temperatura central > 38.50C o <360C, alteraciones de la
frecuencia cardiaca (taquicardia o bradicardia), elevacion de la frecuencia respiratoria
de forma aguda que no esté relacionada a otra causa, elevacion o disminucion de la
cuenta leucocitaria para la edad o elevacion de >10% de neutrdfilos inmaduros. (5)
Se realizan modificaciones de los datos de SRIS para los recién nacidos prematuros,
agregandose a todos los datos mencionados: (5)

1. Elevacion de >20% de los neutrdfilos totales inmaduros o;

2. Elevacion de >10mg/L de la proteina C reactiva
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La sepsis continua siendo una importante causa de morbilidad y mortalidad en los
recién nacidos. La mortalidad asociada a sepsis ha disminuido de 97% en 1966 a 9%
en los ultimos afos. (7)

Dentro de los factores de riesgo asociados a sepsis neonatal temprana incluyen:
prematurez con un OR de 15.4 y un IC 95% (6.2-38), bajo peso al nacimiento, ruptura
de membranas de tiempo prolongado (>18 horas), colocacién de cerclaje cervical,
asfixia perinatal, dificultad para la extraccion, antecedente de cultivo vaginal positivo,
presencia de corioamnioitis, infeccion de vias urinarias materna, peso menor de 1,500g
o edad gestacional al nacimiento menor de 31 semanas, cateterizacién umbilical y uso
prolongado e innecesario de antibibticos. (8,9)

El diagndstico definitivo de sepsis es a través del aislamiento del patdogeno bacteriano
en cultivos corporales que debe considerarse sine qua non para el diagnostico de
sepsis. Sin embargo, en la practica clinica diaria no La elevacion o disminucion de la
cuenta leucocitaria tiene un valor predictivo positivo de 36% y un valor predictivo
negativo de 94%; la relacion banda-neutrdfilo tiene un valor predictivo positivo de 32% vy
un valor predictivo negativo de 99%. Entre otras herramientas de diagnostico para
sepsis neonatal incluyen: la proteina C reactiva (PCR), fibrindgeno, haptoglobina,
proteina A amiloide y procalcitonina (PCT). (10)

Este estudio tuvo los siguientes objetivos: determinar si la corioamnioitis materna tiene
una asociacion estadisticamente significativa con la sepsis neonatal temprana en recién
nacidos con este factor de riesgo en comparacion con los recién nacidos que no la
tienen, determinandose el riesgo de sepsis neonatal temprana en recién nacidos de

madre con corioamnioitis.
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MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio analitico, observacional, retrospectivo, transversal. Estudio de
casos y controles. Se obtuvieron los expedientes de los recién nacidos de madre con
corioamnioitis en el Instituto Nacional de Perinatologia. Se incluyeron 148 pacientes en
dos grupos, el grupo de casos: 74 pacientes y el de controles 74 pacientes. En el primer
grupo se incluyen a recién nacidos con el antecedente de corioamnioitis materna (a
quienes se les administran antibioticos de forma profilactica) y se registraron los que
desarrollaron sepsis neonatal temprana; y el segundo grupo se incluyen a los recién
nacidos sin antecedente de corioamnioitis materna y sin ningun factor de riesgo de
infeccion, registrandose los recién nacidos que desarrollaron sepsis neonatal temprana.
Los criterios de inclusion fueron todos los recién nacidos en el Instituto Nacional de
Perinatologia con el antecedente de corioamnioitis materna. Los pacientes excluidos
fueron aquellos con malformaciones congénitas mayores, recién nacidos hijos de madre
HIV positivo, recién nacidos con tratamiento corticoesteroide o inmunosupresor. El
tamano de la muestra se calculé a través de proporciones, en donde P1 representa la
proporcion de casos que tienen un determinado factor de riesgo; y P2 a la proporcion
de controles que estan expuestos al factor de riesgo. Se tomé una proporcion de casos
y controles expuesta al factor de riesgo (corioamnioitis) o variable dependiente de 0.2
(20%), diferencia de proporciones P1 y P2 de 0.2 (20%), obteniéndose un calculo de
tamafo de muestra de 74 pacientes por cada grupo.

Se realizo la categorizacion de las variables en variables cuantitativas continuas,
dentro de las cuales se incluyeron: la edad gestacional, peso al nacer, Apgar al minuto

y a los 5 minutos, edad materna, control prenatal extra-INPer, control prenatal INPer,
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total de consultas prenatales prenatales, Dentro de las variables cualitativas se
incluyeron: sexo, via de nacimiento, ruptura prematura de membranas, fiebre materna,
presencia de urocultivo positivo previo al nacimiento, presencia de infeccion materna al
momento del nacimiento, presencia de taquipnea, taquicardia o distermias en el recién
nacido en las primeras 72 horas de vida, aplicacion de esquema antimicrobiano.

El analisis estadistico se efectu6 en el paquete estadistico SPSS para Windows,
version 15.0, realizandose de acuerdo a la categorizacion de las variables, para las
variables cuantitativas continuas se realizo promedio y desviacion estandar (DE), para
las cualitativas, porcentajes y para la comparacién entre grupos “t” de student y chi®. Se
determiné la Razon de posibilidades (OR) para determinar el riesgo a desarrollar sepsis

neonatal temprana.
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RESULTADOS

Se estudiaron un total de 148 pacientes divididos en 2 grupos (74 pacientes por cada
grupo), distribuidos de la siguiente manera: en el grupo con corioamnioitis la media para
la edad gestacional fue de 33.3 con una DE de + 4.13; en el grupo sin corioamnioitis la
media para la edad gestacional fue de 36.0 con una DE de + 3.49. En relacion al peso
al nacimiento la media en el grupo con corioamnioitis fue de 1,815g con una DE de
+787.3; mientras que en el grupo sin corioamnioitis fue de 2,418g con una DE de
+814.1. En cuanto al control prenatal extra INPer para el grupo con corioamnioitis la
media para el numero de consultas fue de 1.89 con una DE de £3.01; mientras que en
el grupo sin corioamnioitis la media de consultas fue de 3.0 con una DE de +3.07,
existiendo diferencia estadisticamente significativa con una p<0.028. En el grupo con
corioamnioitis con respecto al numero de consultas en el INPer se encontré una media
de 4.78 con una DE de +4.41; mientras que en el grupo sin corioamnioitis la media para
el numero de consultas fue de 7.48 con una DE de %7.48 con una diferencia
estadisticamente significativa con un valor de p<0.003. (Cuadro |)

En el grupo con corioamnioitis se reportan un porcentaje de 47% del sexo masculino y
53% del sexo femenino; mientras que en el grupo sin corioamnioitis se reporta un
porcentaje de 35% del sexo masculino y 65% del sexo femenino (Figura 1) (Cuadro II).
La via de nacimiento en el grupo con corioamnioitis se reporta un porcentaje de 73%
por via cesarea y un 27% por via vaginal, mientras que para el grupo sin corioamnioitis
se reporta un porcentaje de 84% por via cesarea y un 16% por via vaginal (Figura 2)
(Cuadro Ill). El resto de las variables cuantitativas continuas (Apgar y edad materna) no

tuvieron diferencia estadisticamente significativa.
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DISCUSION

En la realizacion del estudio se demuestra que el sexo masculino tiene un incremento
de riesgo de sepsis neonatal temprana con el antecedente de madre con corioamnioitis
con un OR de 1.34, con un Intervalo de Confianza (IC) 95% de (0.91-1.99). Wynn et al.,
Escobar y Goldenberg mencionan que factores como antecedente de recién nacido del
sexo masculino, fiebre puerperal, Apgar menor a 5 como factores contundentes que
elevan el riesgo de desarrollo de sepsis temprana. (5,11,12)

El nacimiento por via vaginal incrementa el riesgo de sepsis neonatal temprana en
recién nacidos con el antecedente de corioamnioitis con un OR de 1.66 y un IC 95% de
(0.88-3.15). Sterling et al. demostraron que el uso de antibidticos recibidos previos al
nacimiento en madres con el diagnostico con antibiotico disminuyen el numero de casos
de sepsis temprana de un 2.8 vs 19.6% en madres que no lo recibieron con un
P<0.001, del mismo modo ha demostrado disminuir la mortalidad asociada a sepsis
neonatal a un 0.9 vs 4.3% en madres que no recibieron antibiéticos intraparto con una
P=0.15. (13)

El no contar con control prenatal en el INPer incrementa el riesgo de sepsis neonatal en
madres con el factor de riesgo, con un OR de 2.26 y un IC 95% de (1.53-3.40), por lo
tanto las madres que tuvieron control en el INPer disminuyeron el riesgo de sepsis
neonatal temprana con un OR 0.80 y un IC 95% (0.66-0.97); por lo tanto los madres
que tuvieron control prenatal en el INPer tuvieron menor presencia de sepsis neonatal
temprana vs los recién nacidos de madre que no recibieron control prenatal en INPer.

En la literatura se menciona la participacion de la edad materna, embarazo mudltiple,
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falta de control prenatal como determinantes medulares de sepsis con un RR de 2 a 5.
(12)

La presencia de Ruptura Prematura de membranas (>18 horas de evolucién)
incrementa el riesgo de sepsis neonatal temprana con un OR de 7.16 y un IC 95% de
(3.24-15.80). Popowski et al, ha demostrado un incremento en el riesgo de sepsis
neonatal temprana en recién nacidos con ruptura prematura de membranas en un
4.3%, con un OR en menores de 37 semanas de edad gestacional de 0.8 y un IC 95%
de (0.2-3.6); y Shah et al. han demostrado que factores como la ruptura prematura de
membranas mayor a 18 horas y el antecedente de infeccion de vias urinarias (IVU)
materna incrementan el riesgo de desarrollo de sepsis neonatal temprana. (14,15)

La presencia de corioamnioitis incrementa el riesgo de sepsis neonatal temprana con
un OR de 37.0 y un IC 95% de (5.21-262.6). Thomas et al, Edwars et al, Gantert et al,
La corioamnioitis se ha asociado con un incremento en la incidencia de sepsis neonatal
temprana en los recién nacidos pretérmino, y un incremento significativo en la
mortalidad neonatal. Ademas la a asociacidon entre sepsis y corioamnioitis se

incrementa con la presencia de ruptura prematura de membranas. (13,16,17)
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CONCLUSIONES

Los recién nacidos hijos de madre con corioamnioitis tienen un incremento en el riesgo
de presentar sepsis neonatal temprana, a pesar de haberse administrado antibiéticos
de forma profilactica.

Ademas existen otros factores de riesgo asociados para desarrollar sepsis neonatal
temprana como lo son el sexo masculino, el nacimiento por via vaginal, la ruptura
prematura de membranas de > 18 horas de evolucion, esto permitira realizar una
deteccidn oportuna y llevar a cabo una vigilancia estrecha.

El control prenatal es un importante factor a considerar, ya que el no tenerlo incrementa
de forma significativa el riesgo de desarrollar sepsis neonatal temprana, motivo por el
cual es importante llevarlo adecuadamente, asi como también la realizacién de cultivos
que en caso de resultar positivos, incrementan el riesgo de desarrollar parto pretérmino
e infeccion neonatal.

La presencia de corioamniotis incrementa el riesgo de parto pretérmino, hemorragia
intraventricular, displasia broncopulmonar, paralisis cerebral y muerte neonatal, por lo
que debe ser una indicacion de administrar antibidticos de forma profilactica a los recién

nacidos de madres afectadas.
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CUADRO I. Descripcion demografica

Con Sin Significancia
corioamnioitis corioamnioitis P<0.05
Media Media
(DE) (DE)
Edad gestacional 33.32 36.0
(x4.13) (£3.49)
Peso al nacimiento 1,815 2,418
(£787.3) (x814.1)
Control Prenatal EINPer 1.89 3.0 0.028
#consultas (£3.01) (£3.07)
Control Prenatal INPer 4.78 7.48 0.003
#consultas (x4.41) (+6.16)

CUADRO Il. DESCRIPCION DEMOGRAFICA DE ACUERDO AL SEXO

CUADRO II. Descripcién demografica de acuerdo al sexo

SEXO
Masculino | Femenino | TOTAL
n (%) n (%)
Con Corioamnioitis 35 (47%) 39 (53%) 74
Sin Corioamnioitis 26 (35%) 48 (65%) 74

CUADRO lIl. DESCRIPCION DE ACUERDO A LA ViA DE NACIMIENTO

CUADRO IlIl. Descripcién de acuerdo a la via de nacimiento

VIA DE NACIMIENTO
Cesarea Vaginal TOTAL
n (%) n (%)
Con Corioamnioitis 54 (73%) 20 (27%) 74
Sin Corioamnioitis 62 (84%) 12 (16%) 74
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Figura 1. Distribucion del sexo de acuerdo al grupo
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Figura 2. Distribucion de la via de nacimiento de acuerdo al grupo
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