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RESUMEN

EFICACIA DEL MANEJO EXPECTANTE EN COMPARACION CON EL MANEJO
ACTIVO EN LAS PACIENTES CON RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS
PRETERMINO CON EMBARAZO DE 28 A 34 SEMANAS DE GESTACION

Introduccion: La ruptura prematura de membranas (RPM); tiene una alta incidencia
a nivel mundial. Cuando esta ocurre en un embarazo prematuro es la principal causa
de partos prematuros y tiene un alto indice de morbilidad neonatal relacionada con
la prematuridad; ademas, se sabe que la prematurez tiene un impacto negativo en
la neurocognicién a futuro. No hay un tratamiento estandar, se puede brindar
manejo activo que va enfocado a interrumpir el embarazo de forma temprana e
intencional posterior a la RPM, o bien un manejo expectante tratando de llevar el
embarazo a la semana 34 con vigilancia estrecha intrahospitalaria para identificar
complicaciones materno-fetales oportunamente, en caso de presentarse se

interrumpe el embarazo.

Objetivo: Determinar la eficacia del manejo expectante en comparacion con el
manejo activo en las pacientes con RPM pretérmino con embarazo de 28 a 34

semanas de gestacion.

Material y métodos: Se trata de un estudio retrospectivo, observacional,
descriptivo, longitudinal y comparativo. Se evaluaron pacientes con diagndstico de
RPM con embarazo de 28 a 34 semanas de gestacion atendidas en el Hospital
General “Dr. Miguel Silva”, durante el periodo de tiempo comprendido entre 01 enero
al 31 diciembre 2022. Los resultados se muestran como proporcion en variables
nominales y como media + desviacion estandar o mediana con rango intercuartilo
para variables numéricas con distribucibn normal o no paramétrica,
respectivamente. La comparacion entre grupos se hara con prueba de Chi cuadrada
para variables nominales y con T de student o U de Man Witney para numéricas con

distribucion normal o no paramétrica, respectivamente.

Resultados: En este estudio se identificaron 50 pacientes elegibles para incluirse

en el estudio, 28 fueron excluidas y se eliminé 1, en el analisis final se incluyeron un
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total de 21 pacientes. El manejo expectante tuvo menor incidencia en el uso de
soporte ventilatorio con VPP (33 y 78%, p=0.04) y C-PAP (42 y 78%, p=0.09),
ademas de Sindrome de Dificultad Respiratoria del recién nacido en hijos de las
pacientes del grupo de manejo expectante (42 y 89%, p=0.02), la edad gestacional
al ingreso fue mayor en el grupo de manejo expectante en comparacion con el grupo
de manejo activo (32 y 31 sdg, p=0.03), también la latencia fue mayor en el grupo
de manejo expectante (5 y 2 dias, p=0.003), hubo una proporcién mayor que recibié
antibiéticos profilactico en el grupo de manejo expectante que en el grupo de manejo
activo (100 y 56%, p=0.01), hubo una mayor estancia intrahospitalaria materna en
el grupo de manejo expectante comparado con grupo de manejo activo (6 [4-12] y
3 [2-4] dias, p=0.006).

Conclusion: El manejo expectante en comparacion con el manejo activo en las
pacientes con RPM-P con embarazo de 28 a 34 semanas de gestacion se asocio a
menor soporte pulmonar de los neonatos sin incremento de complicaciones

maternas ni neonatales.

Palabras: Ruptura prematura de membranas pretérmino, manejo activo,

manejo expectante, complicaciones.
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ABREVIATURAS

RPM Ruptura prematura de membranas

RMP-P Ruptura prematura de membranas pretérmino

SDG Semanas de gestacion

EG Edad gestacional

PMA Pool maximo de liquido amnidtico

EMP Esquema de esteroide para maduracién pulmonar
ATB Antibidtico

HxQx Herida quirargica

MMP Metaloproteinasas

IL Interleucina

TNF-a Factor de necrosis tumoral alfa

pH Potencial de hidrégeno

Spp Especies

PMN Polimorfonucleares

PCR Proteina C reactiva

VU Infeccidn de vias urinarias

UCIN Unidad de cuidados intensivos neonatal
TEV Tromboembolismo venoso

TTRN Taquipnea transitoria del recién nacido
SDR Sindrome de dificultad respiratoria

SAM Sindrome de aspiracion de meconio
FIRS Sindrome de respuesta inflamatoria fetal

10
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INSURE Intubaciéon- administracion de surfactante — extubaciéon

VPP Ventilacion a presion positiva
C-PAP Presion positiva continua de las vias respiratorias
IET Intubacion endotraqueal

ml Mililitros

dL Decilitros

mg Miligramos

g Gramos

CcC Centimetros cubicos

°C Grados centigrados/ celsius
p. €. Por ejemplo

VS versus

CENETEC Centro Nacional de Excelencia Tecnolégica en Salud

ACOG American College of Obstetricians ang Gynecologists

11
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RELACION DE TABLAS

Tabla 1

Tabla 2

Tabla 3

Tabla 4

Caracteristicas clinicas de la poblacion estudiada
Evolucion hospitalaria y complicaciones maternas
Caracteristicas clinicas de los neonatos al nacimiento

Complicaciones neonatales
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RELACION DE FIGURAS

Figural Microorganismos asociados a vaginitis al ingreso de las pacientes

con cultivo de exudado vaginal positivo

13

——
| —



EFICACIA DEL MANEJO EXPECTANTE EN COMPARACION CON EL MANEJO ACTIVO EN LAS
PACIENTES CON RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS PRETERMINO CON EMBARAZO DE 28 A 34
SEMANAS DE GESTACION | SUGEY YORELI AYALA MIRANDA

RELACION DE ANEXOS

ANEXO 1. Hoja de recoleccion de datos

14

——
| —



EFICACIA DEL MANEJO EXPECTANTE EN COMPARACION CON EL MANEJO ACTIVO EN LAS
PACIENTES CON RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS PRETERMINO CON EMBARAZO DE 28 A 34
SEMANAS DE GESTACION | SUGEY YORELI AYALA MIRANDA

INDICE
AGRADECIMIENTOS ..o sasssesssss s sase s sesssssssssssss s ssssssssssssssssssssssssssnsens 6
RESUMEN .......ootiitrieecieeeee s sees s tee s saes et s e s s s sass s saessanees 8
ABREVIATURAS ...ttt ee st saes s 10
RELACION DE TABLAS ...t s s 12
RELACION DE FIGURAS .....oovvueeeeeeeeeeeeeeveeeeseeeseessaes s sessessssssssssssssssssssssssssssssanssasnssssens 13
RELACION DE ANEXOS ....ooivueveeeeeeeeseeeseseeseeseessssssesssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasssssssens 14
MARGCO TEORICO ... seeesss s sesaes s sessssss s ssss s sssssssssssssssssssassasssnsens 17
INTRODUCCION.......cooooieeeeeeeeeeeeceeeeee s st s e ssenes 17
EPIDEMIOLOGIA DE LA RUPTURA ........oooieeeeeeeeeeeeveeeeeeee s ves s 17
FISIOPATOLOGIA ..ot s e 17
FACTORES DE RIESGO........ooieeeeeeeieeeeessseisseessesssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssens 18
EL PAPEL DEL MICROBIOMA VAGINAL ......ovvivveveereeeeeeseeeeseeeseesessssseessesssesssesssssesssasssens 19
DIAGNOSTICO......oooeceeeeeeeeeeeeves e s s aesene 19
DETECCION DE CORIOAMNIONITIS ....couiveeeeeeeeseeeeeseseeeseeeseessessessessses s 20
MANEJO MEDICO .....coueoeeeeeeeeeseeseeeees e ssssesses s sss s as s sssssssssssses s sassens 23
ANTIBIOTICO ...ttt bbb 28
CORTICOESTEROIDES.........oievieveeieeevesteesise s 30
ANTICOAGULACION PROFILACTICA ..ottt 30
TOCOLISIS ..o ses s s 31
NEUROPROTECCION FETAL ...couvuoeeeeeeeeeeeeseeeeeeeseesseessessses s ssssssssessssesssssss s sssnsens 31
COMPLICACIONES MATERNO-FETALES........ooorieeeeeeeeeeeesseeeseesieesees s 31
PREVENCION ....oittiiitiieiieiieste sttt s st n s 34
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ......ooooiieveeeeeeeeee e seeeeses s 35
PREGUNTA DE INVESTIGACION .....ooouveieeeceeeseeeeeseeeesies e ssesesess s sesssssssssssesesse s ssns 36
JUSTIFICACION ... es s es e sase s sanssnnes 37
OBUJIETIVOS ...t s s aes e ssessssssnsane s 38
HIPOTESIS ..o ss s ss s sss s ansansens 39
MATERIAL Y METODOS ..ottt ass s s s sasssssassas st sas 40
VARIABLES DEL ESTUDIO ......ooeeieeeeeeeeeeeeeeeseseesssesseessses s 42




EFICACIA DEL MANEJO EXPECTANTE EN COMPARACION CON EL MANEJO ACTIVO EN LAS
PACIENTES CON RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS PRETERMINO CON EMBARAZO DE 28 A 34
SEMANAS DE GESTACION | SUGEY YORELI AYALA MIRANDA

FUENTES, METODOS, TECNICAS, RECOLECCION DE INFORMACION Y PLAN DE

PROCESAMIENTO ...ttt s 47
RESULTADOS ...ttt sttt sttt sh e et b e st a e bt e e nresbe e b sreeneennesanennes 51
DISCUSION. ..ottt sttt sttt s s ss s s san s 56
CONCLUSION ..ottt ss s s s s 60
RECOMENDACIONES ..ottt st 60
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS........ooiiiiieiieteteie et 61
ANEXOS . a e 67

16

——
| —



EFICACIA DEL MANEJO EXPECTANTE EN COMPARACION CON EL MANEJO ACTIVO EN LAS
PACIENTES CON RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS PRETERMINO CON EMBARAZO DE 28 A 34
SEMANAS DE GESTACION | SUGEY YORELI AYALA MIRANDA

MARCO TEORICO

INTRODUCCION

La ruptura prematura de membranas (RPM) es la ruptura de membranas
fetales antes del inicio de trabajo de parto; la ruptura prematura de membranas
pretérmino (RPM-P) es aquella que ocurre antes de las 37 semanas de gestacion

(sdg).t
La ruptura prematura de membranas pretérmino previable es la rotura espontanea
de la membrana amnioética que se produce antes de los limites de la viabilidad fetal,

normalmente antes de las 24 sdg.?

El periodo de latencia es el intervalo de tiempo entre la rotura de membranas y el

nacimiento del recién nacido.3

EPIDEMIOLOGIA DE LA RUPTURA
La RPM-P afecta aproximadamente del 1 al 5 % de los nacimientos anuales,
en los paises industrializados se estima un nacimiento de prematuros de poco mas

del 10%, de los cuales entre el 30 — 40% son secundarios a RPM.4

La frecuencia RPM antes de las 37 sdg se estima en 2 a 3% de los embarazos, y
antes de las 34 sdg en menos del 1% de los embarazos, es mayor en los embarazos

multiples que en los embarazos fetales (inicos.®
La incidencia de RPM previable se informa como 3.7 en 1000 embarazos.®

FISIOPATOLOGIA

La RPM es un fendbmeno complejo y multifactorial, que resulta de un
debilitamiento progresivo de las membranas bajo influencia de factores quimicos,
mecanicos y/o infecciosos; los cuales comienzan varias semanas antes de que se
manifieste clinicamente la salida de liquido amniotico. La integridad y resistencia de
las membranas fetales depende de la sintesis y degradacién de componentes de la
matriz extracelular, particularmente colageno; la degradacion puede acelerarse por

disminucion de inhibidores tisulares de metaloproteinasas de matriz (MMP) y/o por
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un aumento de factores que estimulan la propia sintesis y/o actividad de las MMP
(trombina, apoptosis celular, estrés oxidativo, reactivos); la produccién de
prostaglandinas E2 y citosinas inflamatorias como IL-1 e IL-6, TNF-a se asocian a
contracciones uterinas y cambios cervicales con accion sinérgica en la colagenolisis
y debilitamiento de las membranas. La génesis de la RPM pretérmino puede
también implicar el envejecimiento acelerado de las membranas con reduccion de
la longitud de los telomeros en las células de la membrana, liberacion de proteinasas
como tripsina, elastasa, cistina proteinasas y proteoglicanasas, asi como el
intercambio de elementos estructurales de las membranas fetales como las
microfracturas, causado por inflamacién intrauterina, sobredistension de

membranas y/o infeccién intrauterina.®

La longitud de los telémeros de los leucocitos fetales se reduce en asociacion con
el trabajo de parto a término normal; la longitud de los teldmeros sirve como
sucedaneo del estrés fetal, senescencia de la membrana y marcador de estrés
oxidativo, esta se reduce en la RPM-P en comparacién del parto prematuro sin
previa ruptura de membranas, lo que sugiere que la RPM-P representa una
enfermedad de la membrana placentaria mediada por la senescencia inducida por

el estrés oxidativo.”

FACTORES DE RIESGO
Los mecanismos que se cree que son responsables de la RPM son la
sobredistensién del Gtero, la isquemia, la hemorragia y lo que es mas importante, la

infeccion y/o inflamacion.®

La vaginosis bacteriana, vaginitis aerébica y colonizacién del tracto reproductivo
inferior con patdégenos se ha asociado con aborto espontaneo en segundo trimestre,
RPM pretérmino y parto prematuro, planteando la hipétesis de que la colonizacién
de la vagina con bacterias patdgenas activa el sistema inmunitario innato de la
vagina, cuello uterino, membranas fetales y decidua conduciendo una cascada
inflamatoria que lleva al estrés oxidativo, afluencia de células inmunitarias,

regulacion al alza de prostaglandinas y metaloproteinasas, que culmina en la
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remodelacion del cuello uterino e interrupcion de la arquitectura de la membrana

dando como resultado RPM.”

Escherichia coli es el organismo aislado con mayor frecuencia, seguido de
Enterobacter faecalis. Ademas, Klebsiella pneumoniae, Bacteroides vulgaris,
Complejo Enterobacter cloacae, Bacteroides fragilisy, Proteus mirabilis también

fueron aislados.®

EL PAPEL DEL MICROBIOMA VAGINAL

El microbioma se refiere a todo el habitat, incluidos los microorganismos, sus
genomas y las condiciones ambientales circundantes. El microbioma vaginal
humano tiene una biomasa microbiana moderadamente alta y juega un papel
importante en la proteccion de la vagina del crecimiento excesivo de patobiontes y
patdgenos, por lo que reduce el riesgo de enfermedad pélvica inflamatoria

ascendente o corioamnionitis.’

El aumento de los niveles de estrogeno promueve la proliferacion de células
epiteliales vaginales y depdésito de glucégeno; el epitelio vaginal produce &cido
lactico disminuyendo el pH que favorece la colonizacion por bacterias aciddfilas
como Lactobacillu spp, este entorno creado proporciona proteccién al huésped
contra la colonizacion patdgena. Durante el embarazo, el marcado aumento de las
concentraciones de estrégenos circulantes producen una reduccion de la diversidad

bacteriana vaginal y promocién de Lactobacillus spp.’

DIAGNOSTICO

La mayoria de los casos de RPM se pueden diagnosticar con la historia
clinica y examen fisico del paciente (examen con espéculo estéril). Una prueba
basica de pH del fluido vaginal; o arborizacion (helecho) de fluido vaginal seco, que

se identifica bajo evaluacién microscopica.t

La ruptura de la membrana se puede diagnosticar de manera inequivoca con la

instilacién transabdominal guiada por ecografia de colorante indigo carmin, seguida
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del paso de liquido tefiido de azul a la vagina, que se documenta con un tampon o

una almohadilla manchados.?!

Prueba de nitrazina positiva identifica el pH del liquido amniético®. La prueba de
nitrazina consiste en evaluar el pH de las paredes vaginales o fondo de saco
posterior, mientras el pH vaginal es de 4.5 — 6.0, el pH del liquido amnidtico esta
entre 7.1 — 7.3. La sensibilidad de esta prueba es del 93%, con un porcentaje de

falsos positivos entre el 1 — 17%, y una tasa de falsos negativos 10%.1°

Cuando la fuga de liquido no es evidente existe la prueba de Amniosure que
determina la presencia de alfa-microglobulina-1 placentaria en muestras de liquido

cervicovaginal.®

La RPM-P se diagnosticé como la presencia de acumulacion visual de liquido
amniético durante el examen con espéculo estéril, una prueba de nitrazina y/o
prueba de helecho positiva, o un resultado positivo la deteccidn de proteina de unién

1 o proteina alfa macroglobulina-1 placentaria.!!

DETECCION DE CORIOAMNIONITIS

La corioamnionitis desencadena entre el 40 — 70% de los casos de
prematuridad, con una incidencia mayor para las edades gestacionales mas bajas.?
Los patdgenos involucrados en esta infeccion polimicrobiana son principalmente

micoplasmas, coliformes y estreptococos del grupo B.13

A menudo se cree gque la corioamnionitis aguda se debe a una infeccion ascendente:
colonizacion ascendente difusa del espacio endometrial-coridénico con extension a
las membranas fetales, liquido amnidtico y feto, sin embargo, la presencia de
bacterias no es necesariamente indicativa de infeccion. EI microbioma vaginal
cambia durante el embarazo y cada vez hay mas evidencia que el microbioma
placentario es probablemente colonizado por Estreotococcus y Fusobacteria spp.,
sin ser la presencia de bacterias necesariamente indicativa de infeccion, sin

embargo, faltan mayores estudios para comprobar esta hipotesis.*?
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Segun la presencia o ausencia de signos clinicos y pruebas de laboratorio, la
corioamnionitis se puede clasificar como corioamnionitis clinica y corioamionitis

subclinica/histolégica.'4

La corioamnionitis subclinica/ histolégica es asintomética, se define como
inflamacion del corion, el amnios y placenta, que es mas comuin que la
corioamnionitis clinica. La evaluacion de la placenta es esencial para un diagnostico
definitivo.'4 Los neutréfilos que se infiltran en la coriodecidua son de origen materno,
los neutrofilos en el liquido amnidtico son una mezcla de origen fetal y materno, los
que se infiltran en el cordén umbilical son de origen fetal.'? En la corioamnionitis
etapa 1, se esperaria la infiltracion de neutréfilos polimorfonucleares (PMN)
dispersos de fibrina subcorionica, con o sin trofoblasto de membrana. En la
corioamnionitis etapa 2, es comun observar neutréfilos PMN parcheados difusos en
el corion fibroso, con o sin afeccion del amnios. En la corioamnionitis etapa 3 incluye
neutréfilos PMN confluentes entre el corion y la decidua, en 3 focos o una banda

continua.13

Hace mas de 30 afios, se introdujeron los criterios de Gibbs para diagndéstico de
corioamnionitis clinica (fiebre +37.8°C, taquicardia materna +100 Ipm, taquicardia
fetal +160lpm, leucocitosis materna + 15 000, liquido amniético fétido,
hipersensibilidad uterina) para diagnosticar la infeccion clinica del liquido amniotico
a término. Recientemente, el término corioamnionitis clinica se reconocié como un
nombre inapropiado obsoleto. El término literal se refiere a la inflamacién del corion
y la capa de amnios de la membrana fetal, con frecuencia se utiliza incorrectamente
para indicar infeccion o inflamacion intraamnidtica. La corioamnionitis histologica
esta inversamente relacionada con la edad gestacional al momento del parto en
lugar de reflejar una infeccion intraamnidtica per se, la corioamionitis histolégica
puede observarse sin evidencia de infeccion intraamnibtica o inflamacion
intraamnidtica. Un estudio en la poblacion de Japon que incluyo 5849 bebés unicos
nacidos entre 22 — 33.6 sdg demostraron que la corioamnionitis histolégica no era
un factor de riesgo independiente de muerte, deterioro del desarrollo neuroldgico y

pardlisis cerebral.*®
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Un panel de expertos del Instituto Nacional de Salud Infantil y Desarrollo Humano
el 27 de enero de 2015, propuso un término descriptivo: “inflamacion o infeccién
intrauterina 0 ambas” abreviado como “Triple |I” para reemplazar el término
corioamnionitis e indicar la infeccion intrauterina. Diagndstico de Triple |, cuando la
fiebre materna esta presente con uno o mas de los siguientes: -Taquicardia fetal +
160 latidos por minuto durante 10 minutos o mas, -Leucocitosis materna + 15 000
células/mm3 sin uso de corticoides, -Secrecion purulenta del orificio cervical
confirmada visualmente en el examen con espéculo, -Evidencia bioquimica o
microbiolégica en el liquido amnidtico compatible con infeccion amnidtica.
Confirmado: infeccion comprobada por amniocentesis por tincibn Gram positiva,
glucosa baja o cultivo de liquido amnidtico positivo, patologia placentaria con

caracteristicas de infeccion.14

La corioamnionitis “estéril” en ausencia de microorganismos demostrables y es
inducida por sefales de peligro liberadas en condiciones de estrés celular, lesion o
muerte. Por lo tanto, la corioamnionitis aguda es evidencia de inflamacion y no
necesariamente infeccion intraamnidtica. La infeccion intraamnidtica y la
corioamnionitis suelen usarse indistintamente, sin embargo, estas dos condiciones
no son lo mismo. La inflamacién estérii es mas frecuente que la infeccion

intraamnidtica en pacientes con trabajo de parto prematuro.*?

La proteina C reactiva (PCR) es una proteina de fase aguda secretada por el higado
en respuesta a la inflamacion, pero no es especifica de las enfermedades
infecciosas, es un parametro clinico frecuentemente utilizado en el diagnostico de
corioamnionitis, sin embargo, es insuficiente en el diagndstico de corioamnionitis
histol6égicamente confirmada y en pacientes con RPM-P con sospecha de infeccion
intraamnidtica, Bakar RZ et al demostraron una sensibilidad, especificidad, valores
predictivos positivo y negativo de procalcitonina para el diagnostico de
corioamnionitis usando el valor umbral de 0.5 ng/ml de 14.3%, 100%, 100%, 83.5%
respectivamente, por lo que la posibilidad de corioamnionitis con valor de

procalcitonina debajo de 0.5 ng/ml es sumamente baja.®
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Alrededor del 30 — 80% de los partos prematuros después de RPM se complican
con corioamnionitis histologica, entre el 5 — 24% de los recién nacidos que nacen
después de la RPM sufren sepsis neonatal. La IL-6 en liquido amniético es un buen
predictor de respuesta inflamatoria fetal y funisitis histolégica. Por lo que se
considera de importancia el diagnostico oportuno de infeccion intraamniotica. La
prueba de IL-6 tuvo una sensibilidad del 98,6 %, una especificidad del 94,7 %, un
valor predictivo positivo del 97,3 %, un valor predictivo negativo del 97,3 % y una
precision general del 97,3 % en la deteccion de corioamnionitis, estos fueron
significativamente mas altos que los parametros clinicos y de laboratorio de la
corioamnionitis, sin embargo, al no ser una prueba especifica, en la actualidad no
existe una prueba precisa y no invasiva disponible para la deteccion de infeccion

intraamnidtica.1®

El estandar de oro utilizado para el diagnéstico de infeccién/inflamacion
intraamnidtica es el liquido amniético obtenido por amniocentesis, que no es factible

en todos los casos.1?

MANEJO MEDICO

La RPM-P se consideraba como un parto pretérmino espontaneo ya que la
induccion del trabajo de parto fue el tratamiento estandar durante muchos afios, se
ha demostrado que el manejo expectante proporciona mas beneficios al recién
nacido sin aumentar la tasa de sepsis neonatal, por lo que se debera considerar el

manejo expectante del embarazo con RPM-P con parto pretérmino tardio.t’

Se realizé un estudio de cohorte de mujeres con RPM-P a las 34 sdg bajo manejo
expectante hasta las 37 sdg dirigido por Powell JM et al en 2022 cuyo objetivo fue
examinar la rentabilidad del tratamiento expectante contra parto inmediato.
Demostrando que el manejo expectante produjo mejores resultados en general a un
costo menor que el parto inmediato. EI manejo expectante se asocié a menor
porcentaje de muertes neonatales y morbilidades neonatales y un mayor porcentaje

de recién nacidos sanos.*
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Morris JM y colaboradores, realizaron un ensayo PPROMT controlado multicéntrico,
aleatorizado internacional pragmatico, en 2016, incluyendo mujeres con embarazo
unico y RPM antes del inicio del trabajo de parto entre las 34 y 36.6 sdg sin signos
de infeccién, asignadas al azar para parto inmediato 0 manejo expectante; los
hallazgos de este ensayo muestran que el parto inmediato aumentd las
complicaciones neonatales sin ninguna disminucion significativa en la sepsis
neonatal. Este es el estudio mas grande que compara estas dos formas de gestién
aceptadas. El ensayo PPROMT es el estudio con el poder estadistico méas
adecuado para demostrar que el parto inmediato no reduce la sepsis neonatal, pero
aumenta la probabilidad de varios aspectos de la morbilidad neonatal; por otro lado,
el manejo expectante resulto en una estadia hospitalaria mas prolongada para la
madre, mayor incidencia de hemorragia ante parto y fiebre con necesidad de uso

de antibidticos.18

La induccion planificada temprana del trabajo de parto en embarazos complicados
con RPM-P entre las 34 — 36.6 sdg se asocia con una estadia hospitalaria materna
antes del parto mas corta, pero con una estadia neonatal mas prolongada en la
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatal (UCIN) y tasas mas altas de tratamiento

con antibiéticos que el manejo expectante.®

Lynch TA et al en una cohorte retrospectiva, demostraron que el manejo expectante
de la RPM-P hasta las 35 sdg no se asocié con una diferencia significativa en el
resultado neonatal compuesto, sin embargo, se asocié con una menor duracion de
la admision en la UCIN sin aumento en la administracion de antibioticos neonatales

durante mas de 72 horas, endometritis materna ni corioamnionitis histolégica.*?

En un ensayo controlado aleatorizado prospectivo, multicéntrico, compararon el
manejo expectante hasta las 34 sdg de mujeres cursando con embarazo y RPM
versus manejo activo con parto temprano intencional, siendo la latencia media de
11.7 - 9.8 dias frente a 2.8 — 0.6 dias respectivamente; los partos por cesarea en
manejo activo del 80% contra un 60% del manejo expectante. La medida combinada

de muerte neonatal/eventos adversos graves fue del 12.9% para manejo expectante

24

——
| —



EFICACIA DEL MANEJO EXPECTANTE EN COMPARACION CON EL MANEJO ACTIVO EN LAS
PACIENTES CON RUPTURA PREMATURA DE MEMBRANAS PRETERMINO CON EMBARAZO DE 28 A 34
SEMANAS DE GESTACION | SUGEY YORELI AYALA MIRANDA

y del 13% para manejo activo. El manejo expectante resultd en una mayor edad

gestacional y peso al nacer.?°

Un periodo de latencia de mas de 72 horas no aumenta la morbilidad materna y
neonatal; un niamero considerable de prematuros nacidos inmediatamente a las 34
sdg experimentaran complicaciones respiratorias. Los resultados perinatales
adversos de las madres con un periodo de latencia prolongado no aumentaron,
excepto por la corioamnionitis clinica, por lo que, se debe valorar el efecto
beneficioso de la prolongacion de la latencia y los resultados adversos de la

corioamnionitis.3

En otro estudio donde se compara el manejo activo versus el manejo expectante en
mujeres con embarazos de 24 — 32 sdg se demostrd que el manejo expectante en
la RPM-P entre estas semanas no se asocié con una mayor morbilidad y mortalidad
neonatal en comparacion con el grupo de parto inmediato. La edad gestacional al
momento del parto fue el Unico factor de confusion para los resultados adversos

compuestos.?!

Existen factores asociados a una latencia menor de 7 dias, tal como lo describe
Benedetti C y asociados en su articulo publicado en 2021 en el que se concluye que
la actividad uterina, una longitud cervical menor de 20 mm y un nivel de PCR mayor
de 10 mg/dL se asocian de forma independiente con una latencia menor de 7 dias
en mujeres con embarazo Unico ingresadas por RPM entre las 22 y 32 sdg; con lo
gue ellos consideran incluso se puede realizan una atencion ambulatoria posterior
a una hospitalizacion y administracion de antibioticos profilacticos en mujeres con

estas caracteristicas y carentes de los factores asociados descritos previamente.??

En una revision de Sim WH y colaboradores, asocian la hipoplasia pulmonar a una
supervivencia deficiente con alto indice de mortalidad, que esta predispuesta con
falta de liquido alrededor del feto que impacta en el movimiento de las extremidades,
lo que puede causar deformidad postural y en el desarrollo pulmonar. El desarrollo
pulmonar fetal requiere de niveles adecuados de liquido amnidtico y ocurre en cinco

fases: embrionaria, pseudoglandular, canalicular, sacular y alveolar. La fase
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canalicular ocurre entre las 16 y 28 sdg, es una etapa critica donde se desarrollan
los bronquiolos terminales y los neumocitos tipo Il que se encargan de la produccion
de surfactante a partir de las 24 sdg, una fosfolipoproteina que facilita la expansion
alveolar y el intercambio gaseoso, el oligohidramnios reduce el numero de alvéolos
y neumocitos tipo I, asi mismo altera la resistencia vascular pulmonar. Cada
semana gestacional ganada a partir del momento de la RPM disminuye el riesgo de

hipoplasia pulmonar en un 21%.°

Los oligohidramnios o anhidramnios grave en cualquier momento durante el periodo
de latencia son variables cruciales para predecir los resultados neonatales. Los
fetos expuestos a oligohidramnios severos y prolongados independientemente de
Su causa pueden terminar en un desarrollo pulmonar fetal incompleto, hipoplasia
pulmonar. La incidencia de hipoplasia pulmonar es muy variable, principalmente
debido a la ausencia de criterios diagnésticos uniformes y la mortalidad neonatal
oscila entre en 55 — 100%. La hipoplasia pulmonar es principalmente un diagnostico
histopatolégico y los correlatos clinicos incluyen un retraso significativo en la

adaptacion posnatal que conduce a displasia broncopulmonar.??

La prematuridad extrema y la insuficiencia de liquido amniético alrededor del feto
provocan morbilidades neonatales como enterocolitis necrosante, sepsis,
hemorragia intraventricular, hipoplasia pulmonar, sindrome de dificultad respiratoria,

displasia broncopulmonar, retinopatia de prematuridad y muerte.?

La madurez fetal avanzada produce un efecto beneficioso, sin embargo, los bebés
expuestos a un entorno intrauterino desfavorable durante periodos mas
prolongados experimentan un efecto negativo. Un periodo de latencia mas largo es
predictivo de un buen resultado neonatal, siempre que no exista un ambiente

intrauterino desfavorable.?4

En estudios internacionales el manejo expectante para la RPM antes de término
antes de las 24 semanas de gestacion se asocié con un riesgo significativamente
mayor de morbilidad materna en comparacién con la interrupcion del embarazo.

Después de la RPM-P antes de las 24 sdg, las mujeres pueden elegir entre la
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continuacion o la interrupcion del embarazo, ya sea mediante dilatacion y
evacuacion o induccioén del parto. Aquellas que eligieron terminacién del embarazo
tuvieron una probabilidad significativamente menor de experimentar morbilidad
clinica que las que eligieron el manejo expectante. Entre las que decidieron
preservar el embarazo solo el 15.7% evité la morbilidad clinica y tuvo un neonato

que sobrevivié al alta.?®

En el manejo de la RPM-P el riesgo de posponer el parto debe equilibrarse con el
riesgo de la prematuridad iatrogénica. El uso de antibiéticos profilacticos prolonga

el embarazo y reduce la morbilidad materna y neonatal.?®

El manejo de la RPM-P depende del equilibrio entre el riesgo de infeccion

ascendente y los asociados a la prematuridad.®

El manejo conservador de la RPM-P consiste en hospitalizacion para evaluacion de
infeccion, compresion del corddn, desprendimiento prematuro de placenta
normoinserta, bienestar fetal y parto sin existir un consenso en la frecuencia 6ptima
de las valoraciones, pero siempre teniendo en cuenta que algunos datos clinicos
pueden pasar desapercibidos por lo que se requiere un alto grado de sospecha a
complicaciones serias como la corioamnionitis. No se cuenta con evidencia que

demuestre seguridad del manejo expectante en el domicilio de la paciente.°

Durante el seguimiento intrahospitalario se realiza medicion diaria de signos vitales,
examen de sensibilidad uterina, prueba sin estrés, hemograma completo y proteina
C reactiva dos veces por semana, cultivo vaginal una vez por semana y ecografia
fetal cada dos semanas, esquema antibiotico, ciclo de esteroides, y tocélisis en caso

de requerir.3

El manejo de la RPM-P tiene dos objetivos principales: reducir la inmadurez fetal al

nacer y evitar la corioamnionitis.?°

La guia de practica clinica mexicana del Centro Nacional de Excelencia Tecnolbgica
en Salud (CENETEC) recomienda que las pacientes con RPM entre la viabilidad

fetal y antes de las 32 sdg, son candidatas a manejo conservador si no existen
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contraindicaciones maternas o fetales. El beneficio del manejo expectante en la
RPM-P tiene su limite a la semana 34; cuando el manejo expectante este
recomendado antes de las 32 sdg, se debe informar sobre el riesgo de

corioamnionitis contra la disminucién de morbimortalidad neonatal y cesarea.®

La edad gestacional al momento del parto es uno de los principales determinantes
de la supervivencia y morbilidad neonatal. Los partos antes de las 34 sdg se
consideran partos pretérmino tempranos, mientras que los partos entre las 34 — 36
sdg se consideran partos pretérmino tardios. Cada semana adicional de gestacién
confiere un beneficio de supervivencia al tiempo que reduce la duracién de la

hospitalizacion inicial.?’

ANTIBIOTICO

El objetivo del manejo prenatal de mujeres con RPM-P consiste en reducir
las consecuencias adversas de la infeccion intrauterina y la prematuridad. El
impacto positivo de la profilaxis antibiética ahora esta bien evidenciado, con una
reduccion significativa de la morbilidad neonatal y materna. Las principales familias
de antibioticos prescritos son amoxicilina, macrolido / clindamicina, cefalosporinas
de tercera generacion y cualquier combinacién. La profilaxis antibiética basada en
cefalosporina de tercera generacion se asocié con una mayor supervivencia sin
morbilidad neonatal grave que con la amoxicilina. La profilaxis antibi6tica 6ptima en
el contexto de la RPM-P debe combinar un perfil de tolerancia materno-fetal y un
espectro que centre los posibles patdégenos bacterianos involucrados como
Streptococcus agalactiae, Escherichia coli, micoplasmas genitales, entre otros. Se
sugiere una tendencia alta de mayor efecto beneficioso con el uso de cefalosporinas

de tercera generacion.?®

La profilaxis con antibiéticos de amplio espectro puede prevenir eficazmente las
infecciones neonatales, especificamente entre las mujeres colonizadas con
bacterias distintas al Streptococcus agalactiae. El tratamiento debe prescribirse
durante el menor tiempo posible y dirigirse a los patdégenos identificados o mas

prevalentes ya que los antimicrobianos no han mostrado mejoras en la mortalidad
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perinatal ni los resultados a largo plazo y pueden afectar negativamente al

microbioma, la lactancia materna y el vinculo materno de los bebés.?°

En un articulo Chen y asociados evaluaron la efectividad de los antibidticos siendo
el esquema mas apropiado la combinacion de 1 g de azitromicina por via oral al
ingreso mas una cefalosporina de tercera generacién administrada por via
intravenosa en las primeras 48 horas y seguida de amoxicilina 500 mg por via oral
durante otros cinco dias, encontrando que el patdbgeno mas frecuente fue
Lactobacillus spp en 27.8%, seguido de Estreptococo spp en 12.9% vy
Staphylococcus spp en 12.09%.%°

En otro articulo se evalug la efectividad de los antibi6ticos comparando régimen via
oral de 7 dias con azitromicina y amoxicilina siendo una alternativa razonable al
régimen de antibioticos intravenosos estandar recomendado por el American

College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG).3!

Se recomienda un ciclo de terapia de 7 dias con una combinacién de ampicilina y
eritromicina por via intravenosa seguida de amoxicilina y eritromicina por via oral
durante el manejo expectante de mujeres con parto prematuro. Ampicilina
intravenosa (2 g cada 6 horas) y eritromicina (250 mg cada 6 horas) durante 48
horas seguidas de amoxicilina oral (250 mg cada 8 horas) y eritromicina base (cada
8 horas). En pacientes alérgicas a antibioticos lactdmicos, puede ser razonable

administrar eritromicina sola.!

En una revision sistemética Seaman RD et al comparan la efectividad del uso de
macrolidos azitromicina vs eritromicina para el tratamiento de la RPM-P asociando
un periodo de latencia similar, pero la azitromicina con una tasa mas baja de

corioamnionitis clinica que la administracién de eritromicina.3?

La colonizacion por Escherichia coli se encuentra en el 24 — 31% de los casos,
cercano a lo reportado para Streptococcus agalactiae, ademas Escherichia coli es
responsable del 80% de las infecciones neonatales en nifios prematuros. La

amoxicilina es el tratamiento de primera intencion prescrito, en ausencia de alergia
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a las penicilinas, dirigido a Streptococcus agalactiae, sin embargo, esto es una
accion a menudo inadecuada, especialmente cuando estdn presentes
enterobacterias como Escherichia coli, las cuales entre 35-65% son resistentes a la

amoxicilina, pero sigue siendo la primera opcién en los protocolos profilacticos.33

CORTICOESTEROIDES

El uso de corticosteroides prenatales después de la RPM pretérmino ha sido
evaluado en varios ensayos clinicos y se ha demostrado que reduce la mortalidad
neonatal, el sindrome de dificultad respiratoria, la hemorragia intraventricular y la
enterocolitis necrotizante, sin asociarse a un mayor riesgo de infeccion materna o
neonatal, independientemente de la edad gestacional. Se recomienda un ciclo Unico
de corticosteroides para mujeres embarazadas entre las 24 0/7 semanas y las 34
0/7 semanas de gestacion, debe considerarse de rutina para todos los partos

prematuros.*

La guia de préactica clinica CENETEC recomienda un curso Unico de esteroides
antenatales en embarazos menores de 32 sdg para disminuir el riesgo de sindrome
de dificultad respiratoria, hemorragia intraventricular, enterocolitis necrosante y
mortalidad perinatal, sin que se relacione a un incremento del riesgo de infeccién

materna.l®

Uso de betametasona (2 dosis intramusculares de 12 mg, con 24 horas de
diferencia) o dexametasona (4 dosis intramusculares de 6 mg, con 12 horas de

diferencia).?*

ANTICOAGULACION PROFILACTICA

La hospitalizacion y la actividad fisica reducida asociada al manejo
expectante de la atencion de la RPM-P, ademas del estado de hipercoagulabilidad
propio del embarazo, aumentan el riesgo de desarrollar tromboembolismo venoso
(TEV) en estas mujeres. La incidencia de TEV en el embarazo es menor de 0.1%.
En 2021 Iroz CB et al realizaron un modelo analitico sobre los beneficios de la
aplicaciéon de anticoagulacion profilactica de rutina durante el manejo de la RPM-P

sin embargo ninguna anticoagulacion profilactica maximizo las utilidades maternas,
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por lo que los resultados no respaldaron el uso universal de anticoagulacion
profilactica en mujeres hospitalizadas por RPM-P para embarazo Unico y sin otras

complicaciones graves.3*

TOCOLISIS

La tocdlisis en mujeres con RPM-P no esta recomendada porgue este
tratamiento no mejora los resultados perinatales. El empleo de tocdlisis lo que no
se recomienda el uso de tocalisis profilactica ni terapéutica en mujeres con RPM-
pllo

NEUROPROTECCION FETAL

El uso de sulfato de magnesio cuando el nacimiento se prevé antes de las 32
sdg reduce el riesgo de pardlisis cerebral, es una medida recomendada por la guia
de préctica clinica CENETEC en las pacientes con RPM antes de las 32 sdg que

presentan un riesgo de parto inminente.©

COMPLICACIONES MATERNO-FETALES

La literatura universal considera que del 24 al 42% de los partos prematuros
son causados por RPM-P. La disminucion de la cantidad de liquido amnidtico se
observa en el 29 al 79% de las RPM pretérmino. El desprendimiento de placenta
ocurre en un 2.3 a 7.4% de los embarazos complicados con RPM pretérmino, con
un grado variable de severidad. El prolapso de corddn es de las complicaciones
funiculares la mas grave y ocurre en 2.5 a 7% de los casos antes de las 34 sdg, y
en menos de 1% después de las 34 sdg. Dentro de las complicaciones maternas en
particular se asocia la infeccion intrauterina y/o parto por cesarea, aumentando el
riesgo de sepsis y endometritis. El riesgo tromboembdlico aumenta indirectamente
debido a la hospitalizacion prolongada. Psicolégicamente son inevitables las
situaciones de incertidumbre y preocupacion para los padres. Las patologias
neuroldgicas y respiratorias son las principales complicaciones de la prematuridad,
constituyendo factores prondsticos importantes del desarrollo psicomotor y

cognitivo.®
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Las causas mas comunes de dificultad respiratoria del recién nacido incluyen
taquipnea transitoria del recién nacido (TTRN), sindrome de dificultad respiratoria
(SDR), sindrome de aspiracion de meconio (SAM), neumonia, sepsis, neumotérax,
hipertension pulmonar persistente del recién nacido y transicion retrasada. La
radiografia de torax es util en el diagndstico, los hemocultivos, hemogramas y
medicion de proteina C reactiva con utiles. La mayoria de los recién nacidos con
dificultad respiratoria pueden tratarse con asistencia respiratoria y métodos no
invasivos; el oxigeno se puede proporcionar a través de una bolsa/mascara, una
canula nasal, una campana de oxigeno y presion nasal positiva continua de las vias
respiratorias; el soporte con ventilador se puede utilizar en casos mas severos; el
surfactante se usa cada vez mas para el sindrome de dificultad respiratoria con la
técnica INSURE (intubacion- administracion de surfactante — extubacion). El
sindrome de dificultad respiratoria, ocurre principalmente en los bebés prematuros,
afecta alrededor del 1% de los recién nacidos prematuros, con mayor supervivencia
de los bebés prematuros tardios. La reduccion de los nacimientos prematuros y las
ceséreas disminuye los casos de dificultad respiratoria, y la atencién prenatal es
crucial para la prevencion. Las mujeres con una atencién prenatal inadecuada
pueden dar a luz a bebés con pesos mas bajos y mayor riesgo de ingreso a UCIN.
El uso de esteroides prenatales ante la necesidad de parto entre las 24 a 34 sdg
reduce significativamente la incidencia y gravedad de la dificultad respiratoria. La
terapia profilactica y de rescate con surfactantes naturales en recién nacido con
SDR reduce las fugas de aire y la mortalidad. Los neumaocitos tipo Il neonatales

producen surfactante en el tercer trimestre para prepararse para respirar aire.3®

En el sindrome de dificultad respiratoria los recién nacidos antes de las 34 sdg
pueden tener dificultad respiratoria secundaria a la deficiencia de surfactante y la
inmadurez pulmonar. Los sintomas como taquipnea, quejido, retraccion
esternalftiraje intercostal y cianosis, se presentan inmediatamente después del
nacimiento. La radiografia de torax muestra una apariencia de vidrio deslustrado
difuso con broncogramas aéreos e hipoexpansion, y las mediciones de gases en

sangre muestran hipoxemia y acidosis. Los sintomas normalmente empeoran entre
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las primeras 12 — 24 horas. Con la terapia con surfactante y C-PAP la mayoria de
los recién nacidos con SDR se recuperan sin efectos a largo plazo. Una
complicacion es la displasia broncopulmonar y puede ocurrir en los casos mas

complicados.®

El sindrome de respuesta inflamatoria fetal (FIRS) es una afeccién caracterizada
por la activacion sistémica del sistema inmunitario innato fetal, definida como una
concentracion de interleucina-6 en plasma fetal superior a 11 pg/mL medible en
liguido amnidtico y sangre del cordon umbilical. La IL-6 puede provocar cambios
bioquimicos, fisiologicos e inmunoldgicos, incluida la estimulacion de la produccién
de proteina C reactiva, la activacion de la respuesta de proteina plasméatica de fase
aguda y las respuestas de células T y células asesinas naturales. La infeccion
intrauterina puede causar una respuesta inflamatoria fetal. Estudios previos
muestran que la corioamnionitis afecta a los cerebros inmaduros provocando
hipoperfusion cerebral y/o induciendo la produccion de citoquinas proinflamatorias
como TNF-q, IL-1 e IL-6 de astrocitos y microglia. Estas citocinas podrian dafiar los

progenitores de oligodendrocitos y, por lo tanto, inducir una lesién cerebral.36

El feto humano puede desplegar una respuesta inflamatoria cuando se expone a la
invasion microbiana con bacterias, hongos, virus y protozoos, o estimulos no

relacionados con la infeccion.3’

La inflamacién de los vasos umbilicales y/o inflamacién de los vasos coridnicos
(funisitis aguda, vasculitis coridnica, respectivamente) se correlaciona fuertemente
con una concentracion de IL-6 en plasma fetal + 11 pg/mL y, por lo tanto, se
consideran las contrapartes histologicas de FIRS. La funisitis se caracteriza por la
presencia de neutréfilos fetales que se infiltran en la pared de la vena umbilical
(etapal) y una o ambas arterias umbilicales (etapa 2), con o sin invasion a la gelatina
de Wharton. La funisitis necrotizante (etapa 3) se distingue por la presencia de
neutrofilos fetales y/o restos celulares en anillo concéntrico alrededor de al menos

uno de los vasos umbilicales. La corioamnionitis aguda es una respuesta
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inflamatoria materna, la funisitis y vasculitis corionica son respuestas inflamatorias

fetales.3’

La respuesta inflamatoria fetal a la infeccion intrauterina, clinica o subclinica, puede
contribuir a la formacién de dafio cerebral durante el periodo perinatal, hipétesis
fisiopatoldgicas sugieren que las lesiones de la sustancia blanca estarian
favorecidas por el aumento de la concentracion de citosinas proinflamatorias en
liguido amniédtico, sangre, liquido cefalorraquideo y/o tejido cerebral de vida

intrauterina.®

La sepsis neonatal es un sindrome clinico caracterizado por signos y sintomas
inespecificos causados por la invasion de patdgenos. Se clasifica en: Sepsis de
inicio temprano: si se diagnostica dentro de las primeras 72 horas de vida,
secundaria a factores perinatales; Sepsis de inicio tardio: si se diagnostica después

de 72 horas de vida, secundaria a factores nosocomiales.38

En los paises desarrollados, 4 de cada 10 bebés con sepsis mueren 0 experimentan
una discapacidad importante. Un 36% de los recién nacidos antes de las 28 sdg
sufren al menos un episodio de infeccion del torrente sanguineo durante su
hospitalizacion al nacer, con una mortalidad asociada de hasta el 50%, en
comparacion con los recién nacidos a término la sepsis en prematuros es mas

comUn y se asocia a tasas de mortalidad mas alta.*®
El estandar de oro para el diagnostico es el hemocultivo positivo.*°

PREVENCION
Se han evaluado medidas preventivas dirigidas a factores de riesgo
especificos.

Todo el manejo obstétrico de la RPM-P forma parte de la prevencion terciaria y
pretende reducir las consecuencias tanto maternas como fetales y neonatales de

esta patologia.®
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La RPM-P, es decir antes de las 37 sdg ha sido una de las causas mas
frecuentes de parto pretérmino a nivel mundial ya sea por trabajo de parto
espontaneo o inducido que finaliza prematuramente la gestacion en un intento de
evitar las complicaciones maternas dentro de las que destaca la corioamnionitis. Sin
embargo, se debe tener particular consideracion en el riesgo de elevar la morbilidad

neonatal al enfrentarnos a todas las complicaciones propias de la prematurez.

Asi pues, el manejo de la RPM-P podria ser finalizar el embarazo al momento de su
diagnéstico, manejo activo; o bien, esperar a que se logre una mayor madurez del
feto, manejo expectante, con vigilancia estrecha del binomio para interrumpir el
embarazo antes si se presentara alguna complicacion o bien esperar al menos a la
semana 34 de gestacion. Por un lado, se pondera el manejo activo como una
medida para evitar complicaciones maternas; pero por otro, hay evidencia de que la
prematurez de los neonatos impacta de manera negativa a corto, mediano y largo
plazo en el desarrollo neurocognitivo, pulmonar, enteral, vision, principalmente. La
evidencia actual del manejo expectante indica puede ser una estrategia segura para
la madre y para el producto, y aunque no existe un consenso internacionalmente
aceptado, algunas asociaciones la toman ya como manejo estandar en este tipo de

pacientes.

En nuestro centro hospitalario, tampoco hay un consenso sobre el manejo de los
RPM-P entra la semana 28 y 34 de gestacion. Por lo que algunas pacientes han
sido manejadas de manera activa, mientras otras, de manera expectante. Es
importante conocer cuéles han sido los resultados de ambos tratamientos para en

lo sucesivo mejorar el pronéstico de nuestras pacientes y neonatos.
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Por lo cual nos hicimos la siguiente pregunta de investigacion:

¢, Cudl es la eficacia del manejo expectante en comparacion con el manejo activo en
las pacientes con ruptura prematura de membranas pretérmino con embarazo de

28 a 34 semanas de gestacion?
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JUSTIFICACION

Magnitud: La RPM-P complica aproximadamente el 3% de todos los embarazos,
es la principal causa de parto pretérmino y se relaciona con hasta el 10% de
morbilidad perinatal; es por ello que, se considera un problema de salud publica.

Trascendencia: La RPM-P es causa de la tercera parte de los partos prematuros
en todos los niveles de atencion, y es responsable de una parte importante de
morbilidad materna y neonatal. Las guias del ACOG recomiendan un manejo
expectante en las pacientes con RPM y embarazo entre 28 y 34 sdg. La guia de
practica clinica mexicana publicada por CENETEC no hace recomendacion sobre
el manejo Optimo en estas pacientes. En nuestro hospital no existe consenso sobre
el manejo. El correcto manejo de estas pacientes evita complicaciones materno

neonatales.

Vulnerabilidad: Al ser un estudio retrospectivo pudieron haber factores que
tuvieran impacto en los resultados del tratamiento que no se hayan registrado en él

expediente.

Factibilidad y Viabilidad: Se conté con un registro del ingreso de las pacientes
atendidas en este hospital, en hoja de bitacoras diarias, de ahi se obtuvieron los

nombres y nimeros de expedientes de la poblacion en estudio.

Contribucién: Los resultados de esta investigacion sugieren el mejor manejo para
las pacientes con RPM entre las 28 a 34 sdg. Este trabajo puede ser la base para
disefiar un estudio prospectivo que nos permita tener respuestas mas contundentes
en esta patologia. En conclusion, los resultados de esta investigacion dan
elementos importantes al clinico, que permiten establecer medidas de vigilancia,

manejo y seguimiento.
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OBJETIVOS
Objetivo general:

Determinar la eficacia del manejo expectante en comparacion con el manejo activo

en las pacientes con RPM-P con embarazo de 28 a 34 semanas de gestacion.
Objetivos especificos:

e Describir las caracteristicas clinicas de la poblacion estudiada.

e Conocer la evolucion hospitalaria de las gestantes.

¢ Identificar complicaciones maternas.

e Describir caracteristicas clinicas de los neonatos al nacimiento.

¢ |dentificar complicaciones neonatales.

e Comparar la evolucion de las gestantes y neonatos de acuerdo al tipo de

manejo.
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HIPOTESIS

Al tratarse de un estudio descriptivo no aplica una hipoétesis
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MATERIAL Y METODOS

1.- Tipo y clasificacion del estudio

Es un estudio retrospectivo, observacional, descriptivo, longitudinal y comparativo.
2- Universo o poblacion.

Expedientes de pacientes con diagnéstico de RPM-P con embarazo de 28 a 34

semanas de gestacion atendidas en el Hospital General “Dr. Miguel Silva”.
3.- Muestra.

Muestreo no probabilistico, en el intervalo comprendido entre 01 de enero al 31 de
diciembre de 2022, se incluyeron los expedientes de pacientes con diagnéstico de
RPM-P con embarazo de 28 a 34 semanas de gestacion atendidas en el Hospital

General “Dr. Miguel Silva”.
4. - Definicion de las unidades de observacion:

Ruptura prematura de membranas: solucién de continuidad de las membranas

corioamnidticas que se presenta antes del inicio de trabajo de parto.

Ruptura prematura de membranas pretérmino: RPM que se presenta antes de las
37 sdg.

Ruptura prematura de membranas previable: RPM-P que se produce antes de los

limites de la viabilidad fetal.

Manejo expectante: Vigilancia estrecha intrahospitalaria de pacientes con RPM-P
con la intension de llevar el embarazo a la semana 34, con seguimiento clinico, toma
de urocultivo y cultivo de exudado vaginal, tomas seriadas de hemograma y
reactantes de fase aguda, ultrasonido y monitorizacion fetal con registro
cardiotografico, pretendiendo una oportuna identificacion complicaciones materno-
fetales, con interrupcion la gestacion antes del tiempo planteado en caso de

indicacion absoluta.
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Manejo activo: Interrupcion el embarazo de forma temprana e intencional posterior
a la RPM.

5.- Definicion del grupo control:
No aplica grupo control.
6.- Criterios de inclusion:

e Expedientes de pacientes con ruptura prematura de membranas pretérmino

con embarazo de 28 a 34 sdg atendidas en el periodo de tiempo de estudio.
Criterios de exclusion:

e Expedientes de pacientes con RPM-P con embarazo de 28 a 34 semanas de
gestacién con diagnosticos de trabajo de parto activo a su ingreso, datos de
infeccion y/o inflamacion intraamniotica, embarazo gemelar, preeclampsia
con criterios de severidad, desprendimiento prematuro de placenta
normoinserta, prolapso de cordon, placenta previa, 6bito, anhidramnios,

malformaciones fetales.
Criterios de eliminacion:

e Expedientes incompletos o con pérdida de seguimiento de pacientes con

RPM-P con embarazo de 28 a 34 semanas de gestacion.
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VARIABLES DEL ESTUDIO

Objetivo Variable  de | Definicion operacional | Clasificaci | Unidades
especifico estudio on de | de medida
variable
Describir  las | Edad Tiempo de vida. Cuantitativa | Afios
caracteristicas discreta
clinicas de la
) Gesta Numero total de | Cualitativa | A.Primigesta
poblacion
_ embarazos que ha tenido | dicotdbmica | B.Multigesta
estudiada.
una mujer, sin importar el
resultado.
Infeccion  de | Infeccion en cualquier | Cualitativa | A. Si
vias urinarias | nivel del tracto urinario | dicotomica | B No
al ingreso demostrado con  un
urocultivo positivo.
Vaginitis al | Descarga vaginal | Cualitativa | A Si
ingreso anormal asociada a | dicotbmica | B No
microorganismo
patégeno demostrado
con un cultivo positivo.
Edad Numero de semanas | Cuantitativa | Semanas
gestacional transcurridas a partir de la | discreta
ingreso fecha de ultima
menstruacion.
Pool méaximo | Medida ultrasonografica | Cuantitativa | CC
de liquido | vertical del cuadrante con | discreta

amniotico al

ingreso

la mayor laguna de liquido

amniobtico.
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Conocer la | Via de | Medio por el cual termina | Cualitativa | A.Vaginal
evolucién resolucion un embarazo. . B.Abdominal
hospitalaria de discreta
las gestantes. | Latencia Periodo de tiempo | Cuantitativa | Dias
ocurrido entre el | discreta
momento de la ruptura de
membranas y el momento
en que terminé el
embarazo.
Esquema de | Aplicacion de esteroide | Cualitativa | A. Si
esteroide para | intramuscular dicotbmica | B No
maduracion (dexametasona/
pulmonar betametasona) con la
finalidad de aumentar la
cantidad de surfactante
pulmonar fisiolégico.
Uso de | Aplicaciébn de farmaco | Cualitativa | A Si
antibiético con para prevenir | dicotomica | B No
profilactico corioamnionitis.
Dias de | Cantidad de dias de | Cuantitativa | Dias
hospitalizacion | permanencia hospitalaria. .
discreta
Identificar Corioamnioniti | Infiltracion de | Cualitativa | A. Si
complicacione |s microorganismos dicotbmica | B No

S maternas.

patdogenos y marcadores
inflamatorios en la
placenta y membranas

amnioticas.
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Hemorragia Perdida sanguinea de | Cualitativa | A. Si
obstétrica 500 ml por parto, 1000 ml | dicotomica | B. No
por ceséarea o cualquier
perdida sanguinea que
condicione inestabilidad
hemodindmica.
Infeccibn  de | Infeccibn que ocurre | Cualitativa | A. Si
herida después de una cirugia | dicotobmica | B. No
quirdrgica en el sitio quirdrgico.
Describir APGAR al | Método de evaluacion de | Cualitativa |0 - 10
caracteristicas | minuto la adaptacion y vitalidad | politdmica
clinicas de los del recién nacido en el
neonatos al primer minuto tras el
nacimiento. nacimiento.
Escala Escala utilizada para | Cualitativa |0 - 10
Silverman valorar la gravedad de | politdmica
Andersen afectaciones
respiratorias.
Peso Medida de fuerza | Cuantitativa | Gramos
gravitaria. discreta
Temperatura Nivel térmico. Cuantitativa | °Centigrado
discreta S
Identificar Dias de | Cantidad de dias de | Cuantitativa | Dias
complicacione | hospitalizacion | permanencia hospitalaria | discreta

S neonatales.

en unidad de
cuidados

en unidad de cuidados

intensivos neonatales
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intensivos desde el nacimiento hasta
neonatal el egreso.
Necesidad de | Forma de soporte | Cualitativa | A. Si
ventilacion  a | ventilatorio mecanico no | dicotomica | B. No
presion invasivo a través de
positiva al | mascarilla facial
nacer aplicando presion

positiva.
Necesidad de | Forma de soporte | Cualitativa | A. Si
Presién ventilatorio a través de la | dicotomica | B. No
Positiva aplicacién de una presion

Continua  de | positiva mantenida de
las Vias | forma continua en la via
Respiratorias | aérea mediante un flujo
(C-PAP) al | de gas.

nacer
Necesidad de | Forma de soporte | Cualitativa | A. Si
intubacion ventilatorio invasivo a | dicotébmica | B. No

endotraqueal | través de la aplicacion de
al nacer una sonda en la trdquea a
travées de la boca o la
nariz que es conectada a

un ventilador mecanico.

Sindrome de | Insuficiencia respiratoria | Cualitativa | A. Si
dificultad en el recién nacido | dicotomica | B. No
respiratoria prematuro por deficiencia

aguda del | de surfactante.

recién nacido
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Sepsis Infeccion que ocurre | Cualitativa | A. Si

neonatal de | desde el nacimiento hasta | dicotomica | B. No
inicio temprano | 72 horas, corroborado
con hemocultivo positivo.

Muerte Termino de la vida. Cualitativa | A. Si

dicotomica | B. No
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FUENTES, METODOS, TECNICAS, RECOLECCION DE INFORMACION Y
PLAN DE PROCESAMIENTO

Seleccion de las fuentes, métodos, técnicas y procedimientos de recoleccion

de lainformacién

La informacion de los nimeros de expedientes de las pacientes que fueron
atendidas entre 01 enero al 31 diciembre 2022 con el diagnostico de ruptura
prematura de membranas pretérmino entre las 28 a 34 sdg fue obtenida de las

bitacoras diarias del area de urgencias obstétricas.

Las informaciones de los nimeros de expedientes de los neonatos se obtuvieron de
las bitacoras y libretas de registro de ingresos del area de unidad de cuidados
intensivos neonatales; de los neonatos que no requirieron ingreso a UCIN se
revisaron los datos las libretas de registro de nacimientos del &rea de quir6fanos de

ginecologia y unidad de tococirugia, asi como lo anexado en el expediente materno.

De los expedientes clinicos se obtuvo la informacion necesaria para este estudio.
Se generd una hoja de recoleccion de datos explicitamente disefiada para este
estudio (Anexo 1). Los datos se concentraron en una base de datos en Excel

disefiada con este proposito.
Plan de procesamiento y presentacién de la informacion:

Las pacientes se dividieron en dos grupos de acuerdo al tipo de tratamiento:

Grupo 1: Manejo expectante y grupo 2: manejo activo.

Los resultados se muestran como proporcion en variables nominales y como media
+ desviacion estandar o mediana con rango intercuartilo para variables numéricas
con distribucion normal o no paramétrica, respectivamente. La comparacion entre
grupos se hizo con prueba de Chi cuadrada para variables nominales y con T de
student o U de Man Witney para numéricas con distribucion normal o no
paramétrica, respectivamente. Para el analisis estadistico se usé paquete

estadistico SPSS version 22.
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ASPECTOS ETICOS

El proyecto se realizé con pleno cumplimiento de las exigencias normativas
y éticas que se establecen para la investigacion para la salud en su titulo quinto,
capitulo uUnico del articulo 100, publicado en el Diario Oficial de la
Federacion el 7 de febrero de 1984, con ultima reforma publicada el 02/04/14,
respetando la Declaraciéon de Helsinki adaptado a la 182 Asamblea Médica Mundial,
Tokio, Japon, 1975 y requiere de la autorizacion de las comisiones institucionales

participantes. Ley General de Salud aplicada a investigacion en los seres humanos:

La investigacion en los seres humanos se desarrolld6 conforme a las siguientes

bases:

l. Adaptarse a los principios cientificos y éticos que justifican la
investigacion medica.

Il. Realizarse s6lo cuando el conocimiento que se pretenda producir no
pueda obtenerse por otro método idoneo.

Il. Efectuarse sélo cuando exista una razonable seguridad de que no expone
a riesgos ni dafios innecesarios al sujeto en experimentacion.

V. Contar con el consentimiento informado por escrito del sujeto en quien se
realizara la investigacion, o de su representante legal en caso de
incapacidad legal de aquél, una vez enterado de los objetivos de la
experimentacion y de las posibles consecuencias positivas 0 negativas
para su salud.

V. Realizarse por profesionales de la salud en instituciones médicas que
actuen bajo la vigilancia de las autoridades sanitarias competentes.

VI. El profesional responsable suspendera la investigacion en cualquier
momento, si sobreviene el riesgo de lesiones graves, discapacidad,
muerte del sujeto en quien se realice la investigacion.

VII.  Es responsabilidad de la institucion de atencion a la salud proporcionar

atencion médica al sujeto que sufra algun dafio, si estuviere relacionado
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directamente con la investigacion, sin perjuicio de la indemnizacion que
legalmente corresponda.
Declaracion de Helsinki

Es la mision del médico velar por la salud de las personas. Los propoésitos de la
investigacion biomédica que involucra a seres humanos deben ser mejorar los
procedimientos diagnosticos, terapéuticos y profilacticos, y entender la etiologia y

patogénesis de la enfermedad.

El avance de la ciencia médica se fundamenta en la investigacion que en ultima
instancia debe descansar, en parte, en la experimentacion con seres humanos. En
el campo de la Investigacion biomédica debe reconocerse una diferencia
fundamental entre la investigacion médica en que la meta principal es el diagndéstico
o la terapéutica, y aquella en la que el objetivo esencial es puramente cientifico.
Debido a que es fundamental que los resultados de los experimentos de laboratorio
se apliquen a seres humanos para incrementar el conocimiento cientifico, la
Asociacion Médica Mundial ha preparado recomendaciones como guia para la

investigacién biomédica que involucre a seres humanos.

. Debe sujetarse a principios cientificos aceptados y debe estar basada en
experimentaciones adecuadas, asi como en el conocimiento de la literatura

cientifica.

. El disefio y ejecucién de cada procedimiento experimental debe estar
claramente formulado en un protocolo, el ser enviado a un comité independiente

para su consideracion y guia.

. Debe ser conducida solo por personas cientificamente calificadas y bajo la

supervision de un médico clinico competente.

. No debe ser llevada a cabo a menos que la importancia del objetivo esté en

proporcion de los riesgos inherentes.

. Debe respetar el derecho de cada sujeto a salvaguardar su integridad.
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. En la publicacion de los resultados el médico esta obligado a preservar la

veracidad de los mismos.

. Cada sujeto potencial debe ser informado de los objetivos, métodos,
beneficios anticipados, peligros potenciales y molestias que el estudio pueda
provocar. El médico debe obtener el consentimiento informado por escrito.

En el articulo 17 de la misma ley, se menciona que:

Se considera como riesgo de la investigacion a la probabilidad de que el sujeto de
investigacion sufra algun dafio como consecuencia inmediata o tardia del estudio.
Para efectos de este Reglamento, las investigaciones se clasifican en las categorias

de sin riesgo, riesgo minimo y con riesgo mayor que minimo.

Conforme a dicho reglamento, esta investigacion al ser retrospectiva y
observacional se clasificé como: intervencion sin riesgo “Seccion de Aspectos Eticos
de la Investigacién en Seres Humanos (pagina 424, capitulo 1, articulo 17)" y se
ajusto a los principios cientificos y éticos establecidos en la Norma Oficial Mexicana

para realizar estudios de investigacion en Humanos.

En el estudio de investigacion no se realiz6 ningun procedimiento que atentara
contra la integridad fisica y/o moral de las personas que se involucraron en él. El
investigador principal que realizd este estudio, asi como el asesor clinico es un

personal calificado y capacitado con experiencia para realizar dicha tarea.

La identificaciébn de los pacientes se mantuvo salvaguardada en el principio de
confidencialidad, cumpliendo los aspectos de anonimato, respeto y apego a todos

los principios bioéticos vigentes.

Se respetd cabalmente las encomiendas de la declaracién Helsinki, los principios
contendidos en el Codigo Nuremberg, y el Informe Belmont, y el Cédigo de

Reglamentos Federales de Estados Unidos.
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RESULTADOS

En el periodo de estudio se identificaron 50 pacientes elegibles para incluirse
en el estudio, de estas se excluyeron a 28 por los siguientes motivos: 14 por trabajo
de parto en fase activa a su ingreso, 10 por anhidramnios a su ingreso, 1 por
embarazo gemelar, 1 por embarazo con 0Obito, 1 por embarazo con malformaciones
fetales y 1 por infeccion e inflamacion intraamniotica con criterios positivos para
corioamnionitis al momento de su ingreso. De las 22 pacientes incluidas, se eliminé
1 por perdida del seguimiento (alta voluntaria), asi que en el andlisis final se

incluyeron un total de 21 pacientes.

De las 21 pacientes incluidas en el andlisis final, 12 pertenecieron al grupo de
manejo expectante y 9 al grupo de manejo activo. En la tabla 1 se muestran las
caracteristicas clinicas basales de ambos grupos, la edad gestacional al ingreso fue
significativamente mayor en las pacientes con manejo expectante en comparacion
a las del manejo activo (32 vs 31 SDG, p= 0.03), sin otra diferencia significativa en

las demas caracteristicas clinicas.

TABLA 1. Caracteristicas clinicas de la poblacién estudiada

GRUPO GRUPO VALOR p
EXPECTANTE ACTIVO
n (12) n (9)
Edad (afios) 25 [19-27] 26 [20-34] NS
Gestas n (%)
Primigestas 5 (42) 3 (33) NS
Multigestas 7 (58) 6 (67)
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IVU al ingreso n (%) 0 (0) 0 (0) NS
Vaginitis al ingreso n (%) 4 (33) 2 (22) NS

EG al ingreso 32.0[31.2-32.5] 31.0[30.0- 0.03*
(semanas) 31.5]

PMA al ingreso (cc) 3 [2.5-4] 4 [3.6-4.2] NS

IVU: Infeccién de vias urinarias, EG: Edad gestacional, PMA: Pool mé&ximo de liquido amniético, CC: centimetros cubicos.

N= tamarfio de la muestra. *p< 0.05. Fuente de recoleccion de datos.

Los microorganismos aislados asociados a vaginitis en las 6 pacientes que lo
presentaron al ingreso (4 del grupo con manejo expectante y 2 en el grupo de
manejo activo) fueron en 2 casos Escherichia Coli, 2 con Enterobacterias y 2 con
Gardnerella Vaginalis (Figura 1). No hubo casos de pacientes con infeccion de vias

urinarias en esta muestra analizada.

MICROORGANISMOS ASOCIADOS A
VAGINITIS

& GRUPO EXPECTANTE GRUPO ACTIVO

2.5

1.5

Escherichia Coli Gardnerella Vaginalis Enterobacterias

Figura 1. Microorganismos asociados a vaginitis al ingreso de las pacientes con cultivo de exudado vaginal positivo. Datos

crudos. Fuente de recoleccion de datos.
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En la evolucién hospitalaria, como era de esperarse, la latencia (5 [3-13] vs 2 [1-3]
dias, p= 0.003) y dias de hospitalizacion (6 [4-12] vs 3 [2-4] dias, p= 0.006) fueron

significativamente mayores en el grupo de pacientes con manejo expectante en

comparacion al manejo activo. Ademas, una mayor proporcion de pacientes con

manejo expectante recibié antibidtico (100 vs 56%, p=0.01). No hubo diferencias en

la proporcion de pacientes con esquema de maduracion pulmonar, corioamnionitis

histoldgica, hemorragia obstétrica ni infeccién de herida quirargica (Tabla 2).

TABLA 2. Evolucién hospitalariay complicaciones maternas

Via de resolucion de la gestacion n (%)
Vaginal
Abdominal
Latencia (dias)
Esquema de EMP n (%)
Uso de ATB profilactico n (%)
Hospitalizacion (dias)
Corioamnionitis histolégica n (%)
Hemorragia obstétrica n (%)

Infeccion de HxQx n (%)

GRUPO GRUPO | VALOR
EXPECTANTE = ACTIVO p
N (12) N (9)
2 (17) 1(11)
NS
10 (83) 8 (89)
5 [3-13] 2 [1-3] 0.003*
12 (100) 8 (89) NS
12 (100) 5 (56) 0.01*
6 [4-12] 3 [2-4] 0.006*
11 (91) 7(77) NS
0(0) 1(11) NS
0(0) 0 (0) NS

EMP: Esquema de esteroide para maduracién pulmonar, ATB: Antibiético, HxQx: Herida quirtrgica

N= tamafio de la muestra. *p< 0.05. Fuente de recoleccion de datos.
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En la tabla 3 se muestran las caracteristicas de los neonatos al momento del
nacimiento de acuerdo con el grupo de tratamiento. No se observo diferencias en el
género, puntaje de APGAR y escala de Silverman Andersen, peso ni temperatura

corporal.

TABLA 3. Caracteristicas clinicas de los neonatos al nacimiento

GRUPO GRUPO VALOR p
EXPECTANTE ACTIVO
N (12) N (9)

Sexo n (%)

Femenino 6 (50) 4 (44) NS

Masculino 6 (50) 5 (56)
APGAR al minuto 8 [8-8] 8 [8-8] NS
(puntos)
Escala SA 1[0-2] 2 [2-4] NS
(puntos)
Peso (gramos) 1965 [1593-2110] | 1600 [1380-2060] NS
Temperatura (°C) 36.8 [36.5-37] 36.6 [36.5-36.9] NS

SA: Silverman Andersen.

N= tamafio de la muestra. *p< 0.05. Fuente de recoleccion de datos.

En relacion a la evolucion de los neonatos de acuerdo con el tratamiento recibido,
una menor proporcién de pacientes en el grupo expectante requirié ventilaciéon a
presion positiva (33 vs 78%, p=0.04) y presion positiva continua de las vias
respiratorias (42 vs 78%, p=0.09), con una tendencia a menor proporcion de
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pacientes con SDR (42 vs 89%, p=0.02). No hubo diferencias entre ambos grupos

de tratamiento en los dias de hospitalizacién, sepsis y mortalidad (Tabla 4).

TABLA 4. Complicaciones neonatales

GRUPO GRUPO VALOR p
EXPECTANTE ACTIVO
N (12) N (9)
Hospitalizacién 10 [5-28] 17 [3-26] NS
UCIN (dias)
VPP n (%) 4 (33) 7 (78) 0.04*
C-PAP n (%) 5 (42) 7 (78) 0.09*
IET n (%) 2 (17) 2 (22) NS
SDR n (%) 5 (42) 8 (89) 0.02*
Sepsis neonatal n 1(8) 2 (22) NS
(%)
Muerte n (%) 0 (0) 1(11) NS
UCIN: Unidad de Cuidados Intensivos Neonatal, VPP: Ventilacion a presion positiva, C-PAP: Presién positiva continua
de las vias respiratorias, IET: Intubacion endotraqueal, SDR: Sindrome de dificultad respiratoria aguda del recién nacido.

N= tamarfio de la muestra. p< 0.05. Fuente de recoleccion de datos.
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DISCUSION

En este estudio retrospectivo de una muestra pequefia encontramos que en
pacientes con RPM-P entre las 28 — 34 SDG, el manejo expectante, en comparacion
con el manejo activo, se asocio a menor necesidad de uso de VPP y C-PAP, ademas
de menor proporcion de pacientes con SDR, sin incrementar el riesgo de infecciones

ni a la madre ni al neonato.

Histéricamente la RPM-P se ha considerado como una forma de parto prematuro
espontaneo debido a que solia manejarse con la induccion del trabajo de parto como
tratamiento estandar. Sin embargo, se ha demostrado que el manejo expectante

proporciona mayores beneficios al recién nacido en la funcién pulmonar.t’

Al igual que en nuestro estudio, Powell JM en 2022 en su modero de andlisis de
decisiones donde comparo los resultados de una cohorte teorica de 37 455 mujeres
con RPM a las 34 sdg sometidas a manejo conservador hasta las 37 sdg versus
parto inmediato, demostré que el manejo expectante produjo mejores resultados en
general a un menor costo que el parto inmediato asociandose a un menor porcentaje
de morbimortalidad neonatal, en nuestro estudio especificamente morbilidad
pulmonar, a pesar de utilizar como fecha de corte las 34 sdg para el manejo

conservador.?

El ensayo PPROMT controlado multicéntrico aleatorizado internacional pragmatico
de 2016 realizado por Morris JM es el estudio mas grande con el poder estadistico
mas adecuado que compara estas dos formas de manejo, y que al igual que nuestro
estudio demuestra que el parto inmediato no reduce la sepsis neonatal, pero
aumenta la probabilidad de morbilidad neonatal; por otro lado, el manejo expectante
resultdé en una estadia hospitalaria mas prolongada para la madre y necesidad de

uso de antibioticos.18

En ningln grupo se evidencio infeccidén de vias urinarias al ingreso a pesar de ser
esta la principal causa de RPM-P descrita en las guias mexicanas CENETEC. La

vaginitis se encontré en 6 pacientes que al igual que en el articulo de Sgayer |,
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publicado en 2021 en este estudio los microorganismos aislados con mayor

frecuencia fueron Enterobacterias entre ellas Escherichia coli.®10

Para Lorthe E reducir la proporcion de infeccidn y sus consecuencias adversas es
el objetivo principal del uso de antibiético profilactico al momento de la RPM?8,
Merello M realizo un analisis del antibiético recomendado para las pacientes con
RPM-P encontrando que la amoxicilina es el tratamiento de primera eleccion, sin
embargo, es dirigido a Streptococcus agalactiae, lo cual es una accion inadecuada
especialmente cuando estan presentes enterobacterias como Escherichia coli, asi
como se evidencio en este estudio, ya que entre el 35-65% de estos patdgenos son
resistentes a la amoxicilina.®1%33 El uso de antibiético profilactico tuvo diferencia
significativa en comparacion del grupo de manejo expectante vs grupo de manejo
activo demostrando su eficacia, ninguna paciente curso con criterios de la Triple |
durante su estancia hospitalaria.

El liguido amniético se mantuvo dentro de pardmetros aceptables, todas las
pacientes que ingresaban con anhidramnios, fueron excluidas del presente estudio
ya que como lo describe Can E y Sim WH el anhidramnios puede causar un
desarrollo pulmonar fetal incompleto, que se asocia a una supervivencia deficiente
con alto indice de mortalidad que esta predispuesta a la disminucién en el

movimiento de las extremidades que puede condicionar deformidad postural.®23

Uno de los objetivos para CENETEC del manejo expectante es disminuir el nUmero
de cesareas, ademas Pasquier JC et al en 2019 encontraron que existe una mayor
proporcion de cesareas con el manejo activo en comparacién con el manejo
expectante; sin embargo, en el presente estudio no hubo diferencia entre

grupos.10-20

Pasquier Jc et al calcularon una media de latencia de 11-7 — 9.8 en el manejo
expectante versus 2.8 — 0.6 dias en manejo activo, en el presente andlisis la latencia
fue de 5 dias en el manejo expectante versus 2 dias en el manejo activo?®. Manuck
TA en 2016 se encontr6 que cada semana adicional de gestacion confiere un

beneficio de supervivencia neonatal al tiempo que reduce la duracion de la
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hospitalizacion neonatal inicial®’, y a pesar que en este estudio la latencia del grupo
de manejo expectante fue menor de una semana demostramos una menor
proporcion de morbilidad neonatal, Fujiwara A de 2014 demostré que un periodo de
latencia mas largo es predictivo de un buen resultado neonatal siempre que no

exista un ambiente intrauterino desfavorable, lo que es aplicable a este estudio.?*

Igual que nosotros Powell JM demostré diferencia significativa costo-beneficio con
las complicaciones neonatales versus el aumento de la estancia intrahospitalaria

materna.?

La aplicacion de corticoesteroides para maduracion pulmonar fetal es una
recomendacion en pacientes con embarazo entre las 24 — 34 sdg y eminencia de
parto prematuro y de manera rutinaria, de acuerdo ala CENETEC y ACOG, objetivo

que se cumplié en este estudio al aplicarse en el 100% de las pacientes.1°

La corioamnionitis clasificada como histoldgica y clinica 6 “Triple I” para indicar
infeccion o inflamacion intrauterina, fueron variables sin significancia estadistica en
este estudio, pero con relevancia clinica. En el ensayo de El-Ghazaly TE que
describe que entre 30-80% de los partos prematuros complicados con RPM
presentan corioamnionitis histolégica, nuestro resultado fue muy similar
encontrando 91% para el grupo de manejo expectante y 77% para el grupo de
manejo activo. En el estudio de Sung J en 2021 de poblacion de Japon que incluyo
5849 bebés unicos nacidos entre 22 — 33.6 sdg demostraron que la corioamnionitis
histolégica no era un factor de riesgo independiente de muerte, deterioro del
desarrollo neurolégico y paralisis cerebral, lo cual se asocia mayormente a
prematurez, resultado muy similar que el de este andlisis, y por lo que se
cuestionaron el cambiar los criterios clinicos para diagnéstico de corioamnionitis ya
gue la corioamnionitis histoldgica esta relacionada con la edad gestacional al
momento del parto en lugar de reflejar una infeccion intraamnibtica per se, la
corioamnionitis histologica se puede observar sin evidencia de infeccidn o
inflamacion intraamnidtica sobretodo en prematuros. También describe que entre el

5 — 24% de los neonatos presentaran sepsis posterior a la RPM-P, en nuestro
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analisis se encontré que un 14% del global de los neonatos desarrollaron sepsis
neonatal. Jain VG describe que la corioamnionitis aguda es evidencia de inflamacion
Yy no necesariamente infeccion intraamnidtica ya que son dos condiciones
diferentes, la inflamacion estéril es mas frecuente que la infeccidn intraamniotica en
pacientes con trabajo de parto prematuro, mismos resultados que en nuestro

estudio.12.15.16

El peso al nacimiento no mostro significancia estadistica, sin embargo, clinicamente
es importante que un peso mayor en el grupo de manejo expectante contribuye a

una mejor adaptacion neonatal con menor riesgo de complicaciones.

En nuestro estudio al igual que lo reportado por Hermansen CL en las causas mas
comunes de dificultad respiratoria del recién nacido responden al tratamiento con
asistencia respiratoria y métodos no invasivos entre VPP y C-PAP. El sindrome de
dificultad respiratoria aguda del recién nacido recae en la dificultad respiratoria
secundaria a deficiencia de surfactante e inmadurez pulmonar antes de las 34 sdg,
es una variable con significancia estadistica reportada en este andlisis, la misma
qgue condiciona al hospital un mayor coste economico por la necesidad de

surfactante.3°

Lynch TA et al demostrd que el manejo expectante de la RPM-P hasta las 35 sdg
se asocié a una menor duracién en area de UCIN sin aumentar la administraciéon
antibiética neonatal, endometritis materna ni corioamnionitis histolégica, resultados

similares a nuestros resultados.®

Son dos los objetivos principales del manejo de la RPM-P: reducir la inmadurez fetal

al nacer y evitar la corioamnionitis.?°

Nuestro estudio tiene limitantes. El caracter retrospectivo que pudiera haber dejado
fuera del analisis a variables que pudieran haber influido en el resultado. El tamafio
de muestra pequefio con un poder bajo para encontrar diferencias en algunas
variables incluidas en el estudio. Y finalmente, las pacientes con manejo expectante

tuvieron una semana mas de edad gestacional momento de ser incluidas, lo cual
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pudo ser una ventaja desde el punto de vista de funcion pulmonar en los neonatos,
sin embargo, muchas de las complicaciones neonatales son reflejo de la edad
gestacional, lo que confiere una disminucién de las mismas a mayor edad
gestacional lo cual es el objetivo del manejo conservador de la RPM. Se requieren
estudios con un disefio metodologico para demostrar superioridad del manejo

expectante sobre el activo en este grupo de pacientes.

La edad gestacional al momento del parto fue factor de confusion para los
resultados adversos compuestos en el ensayo de Cetinkaya Demir B en 2016 al

igual que en nuestro estudio.?!

CONCLUSION

El manejo expectante en comparacion con el manejo activo en las pacientes
con RPM-P con embarazo de 28 a 34 semanas de gestacion se asocié a menor
soporte pulmonar de los neonatos sin incremento de complicaciones maternas ni

neonatales.

RECOMENDACIONES

Una evaluacion detallada de las pacientes con RPM-P e implementar criterios
de elegibilidad estandarizados para las pacientes candidatas a manejo expectante
centrandonos en ofrecer el mayor beneficio fetal sin poner en riesgo la integridad
materna, mejoraria la calidad en la atencién de estas pacientes y sus resultados

neonatales.
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ANEXOS:
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
Edad afnos
Gesta Primigesta
Multigesta
Infeccion de vias urinarias al ingreso Si
No
Vaginitis al ingreso Si
No
Edad gestacional al ingreso semanas
Pool maximo de liquido amnidtico al ingreso cc
Tipo de manejo Expectante
Activo
Via de resolucion Vaginal
Abdominal
Latencia dias
Esqguema de esteroide para maduracion Si
pulmonar No
Uso de antibidtico profilactico Si
No
Dias de hospitalizacion ____dias
Corioamnionitis Si
No
Hemorragia obstétrica Si
No
Infeccién de herida quirurgica Si
No
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NEONATO
Tipo de manejo Expectante
Activo
APGAR al minuto
Silverman Andersen al nacer
Peso al nacer gramos
Temperatura al nacer °C
Dias de hospitalizacion en unidad de cuidados dias
intensivos neonatal
Necesidad de ventilacion a presion positiva al Si
nacer No
Necesidad de Presion Positiva Continua de las Si
Vias Respiratorias (C-PAP) al nacer No
Necesidad de intubacion endotraqueal al nacer Si
No
Sindrome de dificultad respiratoria del recién Si
nacido No
Sepsis neonatal de inicio temprano Si
No
Muerte Si
No
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