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DETERMINACION DE GLUCOSA COMO UN INDICE PRONOSTICO DE INFECCION
INTRAAMNIOTICA.

INTRODUCCION

La dinfeccion intraamniotica es un problema frecuente aen
Obstetricia relaciondndose con un importante impacto materno
fTetal, que puede condicionar dafio muy importante al binomio
madre-hijo y cuyo desenlace puede llegar a ser fatal. E1l diaghos-—
tico temprano de infeccidn intraamnidtica esx una necesidad vital
para iniciar manejo médico y evaluar evacuacion uterina. Sin
eabargo los signos clinicos de infeccidn se detectan solo en el
12X de las pacientes con cultivos de liquido amnidtico positivos
con parto pretérmino y membranas integras. Existe fuerte eviden-
cia que sustentan la asoclacién de infeccion intraamnibtica con
parto pretdraino y sembranas intactas.

En 1la década pasada se han logrado progresos gratificantes
en nuestro conocimiento de la infeccidn intraamnitotica clinica.
Es una entidad frecuente, que se presenta en embarazos mayores de
20 semanas. La insidencia s muy variable, ya que depende del
tipos de poblacion que s@ manele y de los fTactores de riesgo
involucrados. Es fundamental 1la prevencién y el -diagnéstico
oportuno, ya que la interrupcidn del embarazo es obligada, inde-
p.ndl.ntmv‘lto de la edad gestacional.

Aunque las membranas intactas proporcionan cierto grado de
proteccidn contra infecciones intrauterinas, estudios recientes
desuestran que pueden cultivarse microorganismos a partir del

liquido amnidtico a pesar de membranas intactas, informandose que



en el momento de la rotura de las membranas suchas mujeres tenfan
Bacterias en el liquido amnidtico. Estos resul tados sugieren que
algunos casos de rotura prematura de membranas han sido precedi-
dos de infaccidn bacteriana intraamnidtica oculta que 1llevd a
actividad uterina. Los signos y sintomas tempranos de infeccidn
pusden ser leves o estar ausentes, pero una vez establecida 1la
infeccion intrauterina puede progresar rdpidamente a un serio
desenlace.

La Infeccion Intraamnittica (IIA) es una infeccion comun,
aguda y clinicamente detectable principalmente en el Gtero y sus
contenidos durante €1 smbarazo. Las msanifestaciones extrageni-
tales incluyen bacteremia y shack. Varios tdrainos alternativos
estén siendo ampliamente utilizados e incluyen corlamnioitis
clinica, amnioitis, infeccién del Liquido Amnidtico (LA) e infec—
cién intraparto.

La IIA es diferente, sin embargo, de 1la coriocamnioitis
histoldgica, una condicidn definida histopatoldgicamente por la
presencia de infiltrados polimorfonucleares en la placenta y sus
mseabranas. La corioasnioitis histologica ocurre ads
frecuentemente que 1l1la infeccidn intraamnidtica clinicamente
evidente. Al término, la coricamnicitis histoldgica ocurre en
aproxisadasante 20X de los smbarazos pero estd infrecusntesente
asociado con infeccidn intraamnidtica clinicamente evidonte.
Antes del término, 1la corioamnioitis hictoldgica ocurre ads
frecuentesente, siendo recientemente reportado de hasta el &0% de

los embarazos con pesos al nacimiento entre 1000 y 1%00 gm (1).



DEFINICION DE INFECCION INTRAAMMIOTICA

La infeccitn intraamniotica se define con la presencia de
cultivo de liquido amniodtico positivo, que puede estas acompafMado
de sanifestaciones clinicas como fTiebre, hipersensibilidad uteri

na o secrecidn vaginal fétida.

El diagnéstico de infeccion intraamniotica se ha basado
generalmente en la fiebre, usualmente con ruptura de membrana y
una variedad de otros hallazqos ffsicos y de laboratorio. Para
los propdsitos de sus estudios prospectivos, OQibbs y cols, (2)
definieron la infeccitn intramniotica en base a temperatura mayor
o dgual a 100 F (37.8 C) mis dos © mhs de las siguientes condi-
ciones: taquicardia materna, taquicardia fetal, hipersensibilidad
uterina, mal olor de LA 0 leucocitosis materna.

En presencia de sighologia se denomina corioamnioitis, 1la
que podemos definir como un proceso inflamatorio de tipo

infeccioso que se extiende al coridn, amnios y feto.

INCIDENCIA

En @l pasado la incidencia de esta condicitn fue. reportada
de aproximadamente 1% a 2%. Es un estudio retrospectivo en 19680
Gibbs y colw. reportaron una incidencia de 0.8% en un hospital de
enseffanza en San Antonio, Koh y cols. (4) en el Hospital del
Condado de los Angeles reportaron una incidencia similar en
aproximadasente el mismo tiempo.

Dos estudios prospectivos recientes, (3.6) también en hospi-
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Dos estudios prospectivos recientes, (3,6) tambid¢n en homspi-
tales de enselYanza, reportaron mayores incidencias, 4.2% y 10%,
respactivamente. No estk claro si la incidencia haya aumentado
verdaderasente sobre la pasada década, qQuizds debido al usa
incramentado sobre la pasada década de técnicas invasivas durante
al trabajoc de parto, o si las tasas antiguas subestimaron la

verdadera aocurrencia de la enfersedad.

FATOOENESIS

La mayoria de los casos de infeccion intraamniotica son
ascendentes en el origen, cominmente después de la ruptura pro—
longada de meabranas y trabajo de parto prolongado en pacientes
can exémenes miltiples. 8in eabargo, ocasionalmente la infeccidn
intraamnictica puede ocurrid en el trabajo de parto sin ruptura
de ssmbrana.

tha segunda ruta de infeccion intraamniotica es la disper-
sion hesatogena en sadres con bactersmia. Mis notablemente, la

Listeria y tog %, que pued ocurrir ya sea epidémico o con

casos aislados, han sido reportados como causa de infeccidn
intraasnidtica de origen hematdgeno (7). Ademids, han habido casos
de infeccidn intraamnidtica hematdgena causada por estreptococos
del grupo A y Campylobacter sp (B).

Un tercer mecanismo para el desarrollo de infeccién intraam-—
nidtica es la introduccidn de bacteria durante un procedimiento
invasivo. Después de una amniocentesis diagndstica, el riesgo de
una inteccion intraamnidtica es baja, probablemsnte mejor estima—
da como 4 en 3000 (F). Con manipulaciones mis extensas, como

transfusiones intrauterinas, el riesgo de infeccidn aguda puede



ser estimada como de 9% (13). La infeccién intraamniética
puede también ser una complicacidn de un cerclaje cervical. La
mayoria de los estudios indican que la probabilidad de una infec-—
citn  intrauterina posterior a la colocacion de un cerclaje
cervical es de 1% a 2% (12), pero en pacientes que tienen un
cerclaje colocado despuds de marcada dilatacidn y prolapso de
membrana a la vagina el riesgo de infeccidn intrauterina puede
aer de hasta 20% (10). La toma de muestra sanguinea percutdnea
del corddn umbilical ha sido ocasionalmente la causa de pérdida
fetal (1.4%), pero aproximadamente la mitad de las pdrdidas se
deben & coricamnioitis (Berkowitz R. Registro de 1la Toma de
Muestra S8anguinea Feriumbilical Norteamericanam presentada en la
37 reuni6tn Anual de la Sociedad de Investigacién Ginecolbgica,
St. Louis, Missouri, Marzo 21-249, 1990).

E£1 coito durante el embarazo ha sido sugerido como un factor
de riesgo para infeccién del LA (11). Bin embargo, Mills y cols.
(12) en un estudio de 10,000 mujeres israelies, demostro que 1la
frecuencia de coito disminuyd durante el ambarazo, de mds de 902
en sujieres en los primeros & meses a 35% en mujeres en el noveno
mes Yy que las mujeres gque tuvieron coito ne tuvieron incremento
de riesgo de ruptura prematura de membranas, baijo peso al nacer o
muerte perinatal.

En 1987 dos estudios prospectivos y sofisticados sobre 1los
factores de riesgo para la infeccidn intraamnidtica aparecieron.
- En @l Colegio de Medicina de Virginia, Soper y cola (&) evaluaron
prospectivamente 408 mujeres con coricamniditis. Newton y cols

(3) en San Antonio evaluaron 2908 muieres. Con uwna incidencia



global del 10.5% y 4.2% respectivamente, en estos Jos Ccasos,
factores de riesgo independientes fueron 1dentif!cadpl por regre—
sidn logistica. El riesgo de infeccidn intraamnidtica 1llegd a
estimarse en 907% en pacientes que tuvieron 20 hrs. de ruptura de
membranas y monitoreo fetal interno de 12 horas. Fue también
importante notar de este estudio que la mayoria de las pacientes
entraron a la categoria de alto riesgo un numero de horas antes
de desarrollarse una IIA evidente, Esta observacidn sugiere que
seria posible implementar estrategias de intervencidn para preve—
nir 1IA evidente.

Mas de 33 afos atrds, los investigadores han reconocido que
el LA podria contener sustancias que inhiben el crecimiento
bacterianc. En los "Gltimos affom de 19603 y los 19708 varios
grupos indetificaron varios factores antibacterianos en el LA,
Méds notablemente, el grupo de la Universidad de Iowa reportaron
21 aislamiento de peptido de bajo peso molecular con un cofactor
de zinc que inhibia el crecimiento bacteriano. Subsecuentemente,
Blanco y «cols. (13,149) reportaron que el LA de pacientes con
infeccion intraamnidtica tendian significativamente a inhibir
menos &) crecimiento de la E. coli y estreptococo del grupo B.

8in swbargo, cuando Silver y cols. subsecuentemente intenta-

ron aislar un inhibidor bacteriano especifico del LA, ho Tueron

capaces de demostrar ninguna propiedad inhibitoria bacteriana del
LA una vez que corregian el mayor efecto del pH y un efecto menor
de la osmolalidad. En el presente, no es claro si existan inhibi-
dores bacterianos especificos en el LA y si estos son clinica—

mente relevantes.



MICROBIOLOGIA

La composicion micraoblologica del LA en pacientes con infec-
ciéon intraamniodtica es sin duda compleia y es similar a lo obser—
vado en otras infecciones obstétricas. En 1982 Gibbs y cols, (13)
publicaron un estudio de un caso controlado sobre las caracteris-—
ticas aicrobioldgicas del LA en 32 pacientes que tuvieron eviden—
cia de IIA y en 32 pareados de casos controles, 70%: de las pa-
cientes con infeccidn intraasnidtica tuvieron més o igual de 10
UFCr/al de organiamos virulentos, perc en comparacidn solo 8% de
las pacientes en el grupo control tuvo este hallazxgo . Los orga-
nismos ads comunes en pacientes con infeccion intraamniotica en
esta serie fueron anaerobios y estreptococos del grupo B. Al afio
siguiente, este grupo (16) reportd que el PMycoplasma hominis
estaba presente en el liquido amnidtico y en sdlo el 8% de con-
troles pareados , mientras que el Ureaplasma urealyticus estuvo
presinte en 3507 de pacientes en ambos grupos. La mayoria de las
pacientes que tuvieron PMycoplasma hominis en el LA tambidn
tuvieron msés de 10 UFC/al y organismos virulentos (83%). En 1982
Gravett y cols. (17) reportaron similares hallazgos en una serie
menor.

Recientesente, es aparente que existen interesantes interac-
ciones de los organismo an el LA de estos casos. Dos constela-
ciones de organismos fueron observados (19). En uno, Gardnerella

vaginalis, Mycoplasma hominis, ¥ anaerobios aparecieron estar




asociados unos con otros en el LA. Cuando uno de estor organismos
estuvo presente en el LA, era significativamente seguro o proba-
ble que otro miembro de esta constelacidn tambidn estuvieran pre-—
sentes. En el segundo conjunto de interacciones entre organismos,
se asociaron a los enterococos, E. coll y otros bacilos aerébicos
gram (~). Estos patrones de organismos asociados en el LA han
sugerido que el grupo anterior de organismos asociados a la
vaginosis bacteriana podrian ser la fuente, mientras que las
Gltimas series 10s organismos asociados al tracto intestinal
podrian ser la fuente.

Cuando las pacientes con infeccion idntraamnitdtica fueromn
estratifticadas por el peso de los productos,encontramos que los
embarazos resultando en productos de bajo peso al nacer (mencr de
2300 gm) generalmente portaban anaerobios en el LA (18). For
ejesplo, e] Bacteroides bivius estuvo presente en 45.9% de los
eabarazos con productos con bajo pese al nacer ¥y en 27.9% de
embarazos con productos sin bajo peso al nacer. Simplemente. los
Fusobacterium sp. estuvieron presentes en 21.6% de los embarazos
con productos con bajo peso Al nacer comparados con solo el 3.8%
de 1los embarazos con productos sin baio peso al nacer. Fue de
interés el que no hubo diferencia en la tasa de aislamiento del
estreptococo del grupo B. E. coli u otros organismos aertbicos o
de Mycoplasma hominis o Ureaplasma urealyticum. Estos datos
pueden interpretarse como que la infeccion anaerobica subclinica
puede causar un trabaio de parto pretérmino o ruptura prematura
de eemnbranas, en primer lugar, y son mds probable que se aislen
en embarazos con productos de baio peso al nacer IIA.

Debido a la multiplicidad de organismos encontrados en el LA
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de pacientes con infeccion intraamniotica, se han efectuado
estudios serolégicos para ayudar al entendimiento de la patogeni-—
cidad. Utilizando un ensayo inmunoabsorbente ligado a enzima para
la deteccidn d; anticuerpo sdrico materno. Gibbs y cols (20)
encontraron que las mijeres quienes tienen infeccidn
intraamnidtica por M. hominis en 1la LA ﬁene significativamente
mayor respuesta del anticuerpo que en los sujetos controles
apropiados. Estos estudios seroldgicos indican que estos organis—
mos, entre otros, 1o mds probable que sean patogénicos en 1a
infeccidn intraasnidtica. For otra parte, no se identificaron
otros cambios significativos en los anticuerpos ya sea para G.
vaginalis o Chlamydia trachomatis (21).

A pesar de que el estreptococo del Grupo B y la E. coli
estén colectivamente presentes en solo el 20% de las muestras de
LA de sujeres con infeccion intraamniotica, estos dos organismos
0N responsables de 67% de la bacteremia ya sea materna o neona-
tal(16,19), cuando el estreptococo del grupo B estuvo pressnte en
la LA de casos de infeccion intraamniotica, ya sea la madre o el
neonato tuvo sepsis estreptocdcica del grupo K en el 23% de los
casos. Con la E. coli en la LA de estos casos, la bacteremia de
desarrollo en 33% del binomio madre-hijo, los organismos
causantes de bacteremia materna fueron los siguientes: estrepto-
cocos del grupo B, E. coli, Stafilococo aureus, Listeria monocy-
togenes, Bacteroides sp., ¥ cada uno con enterococos, estreptoco—
cos viridans, Streptococospneumonias y Pseudomonas aeruginosa
(19). Los aislados de la corriente sanguinea de recién nacidos en

estos casos fueron los siguientess Streptococos del grupo K, E.



coli, § aureus, streptococos, enterococos, Enterobacter asp..,
Haemophilus influenzas, Haemophilus parainfluenzas, y estreptoco-
cos microaerofflicos (18). De notar es el hecho de que no se
documentaron casos de bacteremia necnatal anaerobica.

Esta observacidn puede interpretarse como que los anaerobios
son activos localmente pero no son organismos invasivos. También
se ha sugerido que las técnicas corrientes no podrian ser capaces
de detectar bacteremia anaerdbica, especialmente con un pequeffo

indculo.

DIAGNDSTICO CLINICO Y DE LABORATORIO

Los criterios clinicos utilizados para hacer el diagndstico
de infeccidn intraamidtica son: fiebre, taquicardia materna.
taquicardia fetal, hipersensibilidad uterina, y mal olor del LA,
todos con o sin ruptura de membranas. Ya que la mayorlia de las
pacientes no presentan todos estos hallazgos, las pruebas de
laboratorio podrian asistir al hacer el diagndstico. De estas
medidas de laboratorio, @1 conteo leucitario sanquineo de sangre
periférica aaterna es la mds fdcilmente disponible. En las pa-—
cientes con sintomas varios investigadores en la década pasada ha
evaluado las tdcnicas rdpidas de laboratorio, incluyendo 1la
tincion BGram de LA, cromatografia gas-liquido del LA, ¥y esterasa

leucocitaria del LA.

Leucocitosis maternar Las pacientes con IIA usualmente tiene una
leucocitosis wmoderada (mayor de 12,000/mm a 13,000/mm) con des-—
viacion hacia formas celulares mas inmaduras (desviacion a  la

izquierda). En un estudio de un grupo contreol Gibbs y cols. (2)
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reportaron leucocitosis (mayor de 15,000/mm) en 63% de los casos

de infeccidn intraamnidtica y en 21X de los controles. Hoskins y
cols. (22) encontraron leucocitosis (mayor de 12,000/mm) como una
prusba con 6&7% de sensibilidad, 86% de especificidad, 623 de

valor predictivo positivo, y 72% de valor predictivo negative.

Tincién de Gram y cultivo de LAz La tincidn de Gram y cultivo de
LA son de valor para confirmar el diagnostico de coricamnioitis
en pacientes con sintomas (2), cuando el LA es usualmente obteni-
do a través de un catéter de presion intrauterina. Un Gram (+)
fue definido como la presencia de cualquier bacteria en un campo
de inmersidn en aceite de gran poder (2) de LA centrifugado. Los
leucocitos podria estar presentes simplemente como consecuencia
del trabajo de parto y por lo tanto ellos no son necesariamente

indicativos de infeccidn.

Prueba de esterasa leucocitaria en LA. Los leucocitos polimorfo—
nucleares contienen varias enzimas esterasa que no estén pre—
sentes en el suero, orina u otros liquidos corporales. Reciente—
mente, una simple prueba quimica para detectar la presencia de
una de estas enzimas ha sido desarrollada. El reactivo en tira
para esterasa leucocitaria (Boehringer Mannheim, Indianapolis)
identifica 1la esterasa que cataliza la hidrolisis de un ester
dcido indoxil carboxilico a indoxil. La actividad de la esterasa
puede ser medida en ausencia de células intactas y no es afectada

por cambios en el pH, concentracién protéica y no es afectada por
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el contenido bacteriano del especimen liquido.

Cromatografia gas—liquido. Gravett y cols (17), fueron los prim—
eros en describir el uso de la cromatografia de gas-liquido para
el diagndstico de coricamnicitis. Ellos evaluaron 16 muieres con
evidencia clinica de infecci6tn intraparto y 22 pacientes con
roles sin sintomas.

£l LA fue colectado de pacientes por amniocentesis
transabdominal aspiracidn a través de catéter de presidn intrau—
terina o aspiracidn con aguia al somento de una cesdrea. La
cromatografia gas—liquido fue utilizada para identificar los
Acidos organicos en los especimenes de LA. Todas las muestras de
LA contenian la:tago. que fue reconocido como un producto de
desecho del aetabolismo fetal. Otros &cidos organicos fueron
identificados en solo 1 al 22 especimenes control, en comparacidn
con 15 a 16 muestras de pacientes con infeccidn. Los autores
concluyeron que los 4dcidos eran otros fuera de lactato (tales
como acetato, propionato y butirato) fueron producto del metabo—
lismo bacterianc y que la identificacidn de estas sustancias fue
altamen te sensitiva y una prueba especffica para confirmacidén de
coriocamnioitis.

A pesar de los impresionantes resultados encontrados por
Gravett vy Eols, varias cosas deben ser enfatizados, Frimero, el
instrumento que usaron los autores estuvo equipado con un  detec—
tor de ioniozacidn de llama que era capaz de detectar minimas
cantidades de &cidos orgidnicos. No todas las cromatogratias de
gas—-liquido son igualmente sensibles. Sequndo, tal instrumento

mofisticado np es realmente disponible en cada hospital, espe-—



cialmente durante las horas de la tarde o de la noche. Tercero,
la prueba es laboriosa ¥y relativamente cara. For lo tanto por
todas estas razones sefaladas el andlisis por cromatografia de
gas—liquido no es una prueba que pueda ser utilizada rutinaria-
mente para el diagnoéstico de infeccion intraamnittica. La prueba
aparentenente tiene su mayor aplicaciéon en los estudios de inves-—
tigacidn designados para investigar las caracteristicas microbio—
l4gicas y patofisioldgicas.
Examen histoléQico de las membranas placentarias. El exisen
histologico de las wmembranas es de valor limitado en el
diagnostico retrospectivo de infeccion intraamniotica. Primero,
en la paciente en donde el producto no ha nacido, la biopsia de
las membranas coriocamnidticas corrientemente no es préctica ni
segura. Segunda, incluso si la biopsia puede realizarse con
seguridad, el procesamiento del tejido-especimen para el eximen
histdlogico es relativamente caro y laborioso. El personal capa-—
citado para 1la interpretacién histolégica no estén comuneente
disponibles & todas horas del dia o de la noche. Tercero, la
inflamacion histolégica ocurre mds comunmente que el sindrose
clinico de coricamniotis. En las poblaciones de alto riesgo casi
todos 1los casos de IIA tienen inflamacion histolégica en las
meabranas (23) mientras que la corioamnioitis histslogica se ve
en 11% de todas las membranas y en mis de 50% de las membranas de
sabarazos con pesos al nacimiento menor de 1000 gm, mientras que
el diagnéstico de coriocamniolitis clinica se diagnésticeé menos
frecusntemente (usualmente 0.8% a 4%) (3-3).

El valor de la concentracidn de glucosa en liquido amnidtico

en el diagndstico de infeccidn intraamnidtica fue sugerida por el
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Dr. Brian Kirshon en 1989, Las concentraciones de glucosa bajas
se ha utilizado como prondstico de infeccidn en diferentes com-
partimentos bioldgicos ( Ejem: liquido cefalorraquideo, 1liguido
pleural, sinovial).

La prusba de “"oro® para estd entidad es el cultivo bacterio-
l6gico su uso se limita en funcion de tiempo (mds de dos dias) y
disponibilidad. Estos cultivos de liquido amniético son amplia~
mente utilizados para evaluar el estado amicrobidlogico de 1la
cavidad amnidtica, pero loe resultados no estin inmediatamente
dimponibles, por lo que limitan el diagndstico rdpido de infec-
cidn, el cual es vital para el manejo y evaluacidn de evacuacidn
uterina. De ahf que se necesita de prusbas répidas, sensibles,
siimples, para la deteccidn de infeccidn intraamnidtica. La
deterainacidn de la prueba reportada por Evans en 1980, basada en
1a respuesta sérica temprana de infeccion, titulando una proteina
plasmdtica denominada Protein C reactiva, la cual puede elevarse
miles de veces como respucstas & una infeccitn o a dafio tisular
en un 1inicio se llegd a plantear incluso la interrupcidn del
embarazo cuando se observa que la proteina C reactiva se elevaba
en concentracidn sérica por 1o menos 12 horas antes de la apari-
cion de cualquier otra manifestacion de infeccion pero hubo otros
reportes de autores que seffalaron la inespecificidad del procedi~
miento, ya que su elevacitn podia ser provocada por cualquier
estimulo diatérmico, asi como por la diversidad de sus valores
noreales en la paciente embarazada. Se ha establecido que 1la
proteina C reactiva tiene ventatas sobre otros m¢todos, por su

confiabilidad, sencillez y economia, en ausencia de otro fToco
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infeccioso, uso de antimicrobianos y colagenopatias. Fuede ser
ubicada como un estudio complementario dentro del contexto de
laboratorio (til para el diagnéstico. En el INper en 1988 se
llevt un estudio, referente a la utilidad clinica de la proteinas
C reactiva como indicador de infecciéon coriamnioitica, llegando a
la conclusidn que en ausencia de patologia agregada, tiene con-

fiabilidad mayor al 90%.

Resultados inmediatos. Otros estudios retrospectivos sobre el
resultado después de una infeccidn intraamnidtica (3,4,24,2%)
demostraron que la infeccidn intraamnidtica estuvo acompaffada por
incremento al doble o triple en la tasa de cesdreas. Es mds, con
el intervalo promedio desde el diagndstico de infeccidn intraae—
nidtica al nacimiento del producto siendo entre 3 a 7 horas, no
se observé intervalo critico alguno (esto es, después de que la
complicacion materna o neonatal se incrementéd) (25). A pesar de
qﬂ. 1la mortalidad perinatal fue reportada que aumenta en casos de
infeccidn intraamnidtica, muy poca de la mortalidad perinatal fue
debida directasente a la infecciotn y el contribuidor principal en

la mortalidad perinatal fue la misma prematuridad.

Efecto del trabajo de parto. Estudios mas frecuentes han recalca-
do el efecto de la infeccidn intraamnidtica en el trabaio de
parto y los efectos del peso al nacer y el momento de utilizar
antibiédticos sobre el resultado.

En estudios subsecuentes por Duff y cols. (26) y Silver vy
cols. (27) el trabajo de parto en pacientes que tuvieron IIA

evidente @ infeccion subclinica, respectivamente, fueron carac-
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terizados. Las pacientes con IIA evidente fueron usualmente
primigravidas con distocia. Aproximadamente el 80% estuvieron
recibiendo oxitocina al momento del diagnéstico de infeccion
intraamnidtica, y patrones anormales de la FCF  fuesronh bastante
comines (24). Incluso las pacientes sin sintomas pero con culti-
vos positivos de LA (sugeridos por los auvtores como infeccibn
intraamnidtica subclinica) aparentemente requirieron una mayor
dosis de oxitocina para consequir una actividad uterina adecuada
(27). Incluso ton una actividad uterina adecuada, el progreso de
la dilatacidn cervical fue lento. Ya que esta dilatacidn cervical
anoraal no pudo ser explicada por el excesivo tamaffio del feto,
wna pelvis Anormalﬂ ahestdsicos y otros fdrmacos, los altores
especularon que la infeccidn per se podria tener un efecto adver-—
80 sobre el tejido coldgeno cervical.

Efecto del peso al nacimiento. Estudios de control recientes
han  demostrado que la infeccidn intraamnidtica en embarazos con
productos de bajo peso al nacer lo mis probable gue tengan resul-
tados adversos, cuando se comparan coh embarazos no infectados a
l1a weisma edad gestacional o embarazos infectados al término. en
1982 Garite y Fredman (28) compararon los embarazos con Yy sin
caricamnioitis a la 28 a 39 semanas de gestacidn. S1 hubo incre-—
mento significativo en la muertes perinatales, sindrome de insu-—
ficiencia respiratoria e infeccidn total en 47 embarazos con
amnijoitis comparados con los 2094 casos sin amnioitis. Ferguson vy
cols. (29) reportaron un estudio de caso control de resultado
perinatal despuds de una corioamniditis en 1985%. Mis del 76% de

suUs casos fueron productos de bajo peso al nacer. A pesar de las
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difterencias sin significado estadistico, los casos con co—
ricasniocitis estuvieron sin significado estadistico, los casos
con coricamniocitis estuvieron acompaffados por una tasa alta de
moralidad perinatal (20% va 11%), una mayor tasa de sepsis (6% vs
2%) y una sayor tasa de asfixia (27% vs 1i6%). Ya que todos estos
efectos adversos fueran sayores sn el grupo con coriocamnioitis,
saspechamos que debe haber un error sustancial en este estudio en
que los verdaderas sTectas adversos no fueron detectados. E1
trabajo reciente de Marales (30), sstudiando 92 pacientes con
corioamniolitis y 404 camos controles con edades gestacionales
similares, también demuestran incrementos signivticativos en e)
grupo con corioamnioititis en cuanto a mortalidad, sindrome de
insuficiencia respiratoria, hemorragia intraventricular y sepsis
diagnosticado clinicamente.

Eparling y cols, (18) compararon las caracteristicas de Is
resul tados en los casas con infeccidn intraamnidtica, llevando a
praductos de bajo peso al nacer vs productos con peso normal. EX
resul tado en el grupo anterior Tue caracterizado por una msayor
frecusncia de bactaresia (13.5% vs 4.9%), sepsis neohatal de
inicio tempranp (18.2% vs 4.1%), y muerte neonatal por sepsis
(10.8% vs0%). Entra los productos nacidos con bajo peso el inter-~
valo  entre la ruptura de ssabranas al diagnostico de infeccidn
intrassnicdtica fus corta cuando s0lo se alslaron anasrobios
solamente en el LA. Uno puede interpretar estos datos para demos—
trar «1 intervalo significativamente senor de productos con bajo
peso Al nacer con anaerobios on el LA sugiere que 2a infeccion
intraamnidtica por anaerobios podria haber precedido la ruputra

prematura de membranas en el pretérmina.



Tomados como un todo, esto estudios demuestran claramente
los etfectos adversos de la infeccidn intraamnidtica en embarazos

de productos con bajo peso al nacer.

Seleccitn y tiempo de administracidon de antibiébticos. Existe
acuerdo amplio que las pacisntes que tiene infeccion in—
traamniotica aguda necesitan de tratamiento, que 1la anti~
bioticoterapia es apropiada y que el parto es esencial para cura.
Han habido algunos casos reportados de corioamnioitis subclinica
que Tueron curados sin @l nacisiento del producto (31). Sin
sabargo, en snfersmedad clinicamente evidente, el retener el parto
puade llevar a urlal.connncurncias. con infeccidn materna amena-—
zante de la vida materna. Por varias ddcadas han habido debates
en  cuantoa cuando debieran adeinistrarse antibidticos. Algunos
han estado a favor del tratamiento intraparto muy pronto para
proteger a la sadre de las complicaciones tales como septicemia y
shock. Gtros arguyen an retrasar el tratamiento hasta despuds del
parto para poder obtener sés cultivo del neonato. A pesar de que
no hay acuerdo en cuanto a la seleccitn estiandar del antibittico
para 1la infeccidn intraamnidtica, 1la mayoria de los estudios
hasta la Tfacha (retrospectivo y prospectivo) han evaluado 1la
penicilina, usualeente ampicilina, en combinacion con un amino-
qlucdsido. Considerando el espectro de organisao implicados an la
infeccion dntraamniotica, sospechamos que varias de las nuevas
penicilinas, cefaloporinas o penicilina mas inhibidor de 1la
beta-lactamasa pusden ser exitosos.

Dentro de 1a pasada década ha habido intereses entre los
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neonatélogos al tratar la sepsis neonatal de inicio temprano o de
la meningitis con combinacion de antibiéticos fuera de al ampici-~
lina sas gentamicina (32). Estas alternativas incluyen ampicilina
mas un antibib6btico nuevo parecido a la cefalosporina, como 1la
cefotaxima 0 cefriaxona. Regimenes similares también podrian ser
razonables en el tratamiento de 1a infeccidén intraamnidtica
debido a que ellos ofrecen ventajas farmacocindéticas sobre 1a
gentamicina y podrian obviar la necesidad de affadir clindamicina
en pacientes sometidas a cesdrea en presencia de infeccion itn—
traamnidtica.

En los pasados 3 affos 3 estudios (33-335) evaluaron el trata—
miento intrapartum vs postpartum de la infeccidon intraamniébtica,!
Estos tres estudios consistentemente demostraron una menor tasa
de sepsis neonatal con el tratamiento intraparto.

En 1987 Sperling y cols. (33) reportaron el primer estudio
sistemsdtico para determinar si la antibioticoterapia materna
intraparto podria reducir 1la incidencia de complicaciones materna
y neonatal . En casos ssleccionados entre 1981 y 1984 ellos
reportaron una distribucidn no al azar en cuanto al tiempo del
tratasiento (intraparto vs postparto inmediato). Todas las pa—
cientes fueron tratadas con penicilina 0 (S aillones de unidades
IV c/6 haras) més gentamicina (1.5 mg/kg c/8hrs). Después ded
nacisiento, los neonatos tuvieron un cultivo de sangre y radio—
Qratia de tdérax dentro de las primeras 2 horas del naciaiento, y
tratamionto neonatal con ampicilina més gentamicina fue iniciado
por 72 horas en todos los productos. S8i sme diagndsticaba sepsis
neonatal o pneumonia, se continuaba con los antibidticos por 10

dias, Durante ese tiempo la mayoria de las pacientes Tueron
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tratadas intraparto, difiriéndose el tratamiento postparto en
aquellos pacientes con mAs probabilidad de dar a luz aproximada—
mente dentro de una hora después del diagnéstico de infeccion
intraamnidtica.

En ese estudio de 257 pacientes se les administrd tratamiento
intraparto al 80% y tratamiento postparto al restante. No hubo
diferencia en la duraciton de la ruptura de membrana, edad gesta-—
cional o© tasa de cesdreas, pero las pacientes que recibieron
tratamiento intraparto tuvieron un intervalo mas largo desde el
diagndstico de infeccidn intraamnidtica al nacimiento del produc-
to.

El resultado nnt’rno no fue diferente entre los dos gqrupos.,
pero la sdpsis neonatal y muerte neonatal por sépsis estuvieron
dis.lnqtdoi en el grupo que recibid tratamiento intraparto. Otro
estudio retrospectivo fue reportado por Gilstrap y cols. del
Parkland Memorial Hospital de Dallas, se compararon 133 casos de
coriocamnioitis con tratamiento materno intraparto toh 140 casos
sin tratamiento intraparto (todos los embarazos mayor o igual a
33 semanas). Hubo bacteremia en 1.5% del grupo con tratamiento
intraparto vs 5.7% del grupo sin trtamiento intraparto. En par-
ticular la bacteremia por estreptococo del grupo B no se presents
en ninguno del grupo con tratamiento intraparto y 5.7% del grupo
sin tratamiento del grupo intraparto. Hubo solo 39 casos con
corioamnioitis & las 349 o menos semanas de gestacidn y no se
reportaron casos de bacteremia. Los autores pensaron que estas
obgservaciones Tueron consistentes con el concepto de que el

tratamiento intraparto disminuye la bacteremia neonatal.



Debido a4 las deTiciencias en el diseffo del estudio de estos
ensayos previos y la importancia de la pregunta clinica, Gibbs y
cols. (35) realizaron un ensayo al azar sobre el tratamiento
intraparto vs tratamiento postparto inmediato en muieres con
infteccidn intraamnidtica. Todas las madres recibieron ampicilina
(2gm IV c/é horas) mis gentamicina 91.3mg/kg c/8 horas) ademas si
se rializaba cesdrea se afadia clindamicina postparto. Se
incluyeron en ese estudio a las pacientes con infeccidn intraam-—
nidtica a las 39 O mds semanas de gestacidn y con dilatacidn
cervical mayor o igual & 94 cm. Se obtuvieron cultivos de vagina,
sangre ¥ liquido amniético. Después del nacimiento, se efectuaron
cultivos de sangre en los neonatos y radiografia de torax. Solo
se realizd cultivo de liquido amnidtico en aquellos con sighos
referibles. El1 tratamiento neonatal consistid en ampicilina
(7%09/kg IV c/12 haras) miés gentamicina (2.9mg/kg c/12 horas),
iniciado dentro de la primera y segunda hora después del naci-~
miento. Los antibidticos fueron continuados por 72 horas, si se
diagnosticaba sépsis © neumonia neonatal, se continuaban los
antibioticos por 10 dias. Después de incluidos 45 pacientes
evaluables, 8¢ detuvo el estudio por decisidn conjunta de los
investigadores y un comité¢ de seguridad imparcial. No hubo wsig—
nificativa diferencia entre los grupos de tratamiento intraparto
y postparto en relacidn con cualquier pardmetro de trabajo de
parto o con relacion a los cultivos genitales maternos. Las medi-
das maternas consistian en la temperatura maxima de poatparto,
estancia hospitalaria postparto y el numero de dias febriles,
todos lo cuales mejoraron significativamente en madres con trata~

miento intraparto. Es maAs importante, sin embargo, €l resultado



neonatal que fue mejorado. Con los grupos bien pareados en rela-—
cion con 1la edad gestacional y el peso al nacer, las sépsis
neonatal temprana no aparecit en ninguna de las pacientes trata-
das de intraparto vs 21% en las tratadas postparto si considera-
mos a la sépais o a la neumonia, entonces estas complicaciones no
ocurrieron sn el grupe con tratamiento intraparto vs 32% del
Qrupo con tratamiento postparto. La disminucion de las
infecciones neonatales estuvo acompaffado de una estancia hospita-
laria de dos dias mas cortos. La tnica infeccidn tardia (un caso
de sdpsis neonatal retardada) ocurrid en el grupo tratado post-—
parto.

En este estudio se concluy® que =1 tratamiento con
antibidtico intraparto vs postparto inmediato de 1la infeccidn
intraasnidtica resultaba en un mejor resultado materno y neona-
tal.

En base a estos tres estudios, los beneficios del tratamien—
to materno intraparto sobre pasa claramente cualguier desventasa

tedtrica tal como 1a interferencia con cultivos neonatales.

Via de resclucién del embarazo. Como se evidenci6, se deben
reservar las cesdresas oen aquellos casos de infeccion in—
traamniotica con esténdares obstétricos adicionales indicados
para la resolucion por via abdominal. La tasa de cesadreas esth
aumsentada, sin embargo, aproximadamente 35 a 90% debe la probabi-
lidad de incrementarse en los casos de infeccidn intraamnidtica,
principalmente como resultado de distocia y secundariamente de

baja reserva fetal (33).



Cuando este indicadas 1la cesdrea. el abordaje segmento
transversal es comunmente usado y con resultados satisfactorios.

Se debe reservar la cesarea histerectomia .para aquellas
pacientes que tengan indicaciones obstétricas o ginecolégicas
adicionales para histerectomia (como displasia cervical o miomas
uterinos) o complicaciones obstétricas amenazantes (como atonia
uterina refractaria). Sin duda. la probabilidad de atonia uterina
estd aumentada en pacientes con infeccidn intraamnidtica, al
igual que en pacientes que han recibido altas dosis de oxitocina
durante el trabajo de parto. Sin embargo, 1la mayoria de los casos
la atonia uterina puede controlarse mdédicamente con fdrmacos,
incluyendo 13—-metil-prostaglandina F2 alfa (36).

En los autores pasados (37,38) estos recomendaron la cesarea
extraperitoneal cuando @staba indicada la cesdrea en pacientes
con infeccidn intraamnidtica. En el dnico estudio comparativo.
sin eabargo nﬁ encontraron beneficio en la cesdrea extraperito-
neal al comapararse con la transperitoneal en relacidn a evitar
grandes complicaciones o acortar la estancia hospitalaria. Ademds
en 11.3% de la cesdreas extraperitoneales presentaron una entrada
inadvertida ya sea &n la veiiga o el gperitoheal. Asimiamo, 1la
cendrea extraperitoneal es una tdcnica practicada por pocos
obsteétras, aparentemente no ofrece ventaja especial incluso en

casos de amnioitis.

Resultados a largo plazo. En los dltimos afos, dos estudios se
han enfocado en la influencia de la coricamnioitia clinica sobre
el prondstico a largo plazo del producto. En 1983 Hardt ¥ cols.

(39) compararon el resultado de 492 productos nacidos con bajo
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peso, nacidos de embarazos complicados cor.\ corioamnioitis con 31
productos de peso similar nacidos después de la ruptura de mem—
branas sin coricamnioitis. Los productos seguidos despuds de
corioamnioitis tuvieron indices de desarrollo mental significati-
vamente menores y menores indices de desarrollo fisico. Dos affos
mAs tarde, Morales (30) reportd estos resultados en  productos
pretérainos naéidos de embarazos complicados can corioamnioitis y
de productos controles nacidos después de la ruptura de las
membranas pero sin coricamnioitis. Los puntajes de desarrollo
mental y fisico no fueron significativamente diferentes. Sin
eabargo 1los casos de corioamniocitis se parearon con los controles
on base a la severidad del sindrome de insuficiencia respiratoria
y hemorragia intraventricular. Ya que tanto el sindromo de insu-—
ficiencia respiratoria Y 1a hemorragia intraventricular
estuvieron significativamente aumentados en el caso de co~
riocamnioitis. De ahi que aes puede concluir qQue las corioamnioitis
clinicas per se pueden no afectar adversamente el desarrollo
fisico y mental} sin embargo, debido a que la coricamnioitis esta
acoapafiada por elevacion en las complicaciones como el sindrose
de insuficiencia respiratoria y la hemorragia intraventicular, la
corioamnioitis clinica puede indirectamente conducir a puntajes
de desarrollo més bajos.
ANTECEDENTES

Frecusntemente 1a IIA en el momento de ingreso hospitalario
se presenta sin signos clinicos de infeccidn, pero ain asf{, es
posible encontrar con 4 a 24% de cultivos amnidticos positivos b4

pueden evolucionar & corioamhioltis entre el 38 a $57% de los



casos) por otro lado, la asociacion de ruptura prematura de
membranas alcanza una frecuencia del 57% y la mayor parte de las
pacientes auestra respuesta refractaria a uteroinhibidores (40-
42). La entidad se asocia a distintas complicaciones fetales que
varian de acuerdo al momento de evolucién, desde conjuntivitis,
otitis, neumonia congénita hasta septicemia neonatal (43). La
prueba de "oro" para el diagnostico de ITIA es el cultive
bacteriologico. Las principales limitaciones de este ex&men se
refieren a disponibilidad y tiempo de resultados (ainimo dos
dias). For tal motivo, se han realizado sultiples intentos para
desarrollar métodos diagnésticos que permitan precedir o identif-
icar la 1IIA oportunamente y de esta eanera iniciar maniobras
terapadticas antes de la presentacidn de las complicaciones. Al
respecto, se han propuesto distintos ensayos como la tincidn de
gram (rdpido y barato), con una sensibilidad para IIA de &60% vy
P46% de Talsas positivas (44,45). Las principales limitantes son
identificacidn de grupos bacterianos especificos y sensibilidad
(concentracicdn minima detectada >10.5 UFC/ml. El ensayo de lisado
de asmebocitos limulus (basado en deteccion de lipopolisacaridos—
endotoxinas—) observa una sensibilidad de 49% y 4.8% de falsos
positivos (44). Aabas pruebas usadas en conjunto exhiben una
sensibilidad de 95.6% y 194.3% de fTalsas positivas. Otros mdtodos
propuestos para identificar IIA como cuantificacidén de polisacd-
ridos (44), proteina C reactiva, leucocitosis o fiebre presentar
ciertas consideraciones con respecto factibilidad y sensibilidad.
For otra parte, es un hecho conocido que el ritmo metabdlico de
las bacterias es varias veces mds répido que el de seres humanos

{( 47). Este elevado ritmo de actividad quimica depende princi—
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palmente de energia proporcionada por carbohidratos. Basados en
este evento, se ha utilizado la determinacién de glucosa en
distintos compartimentos normalmente estériles como liquido
cefaloraquideo como un indice de infeccidn (48). Este modelo ha
sido muy recientemente evaluado utilizando como variable indepen—
diente el liguido amnibtico (493,49,50).

El objetivo del presente trabajo, fue evaluar la utilidad de
la determinacicdn de glucosa en liquido amnidtico como indicador
de infeccidn en mujeres con y sin 1I1IA y comparar este ensayo con

la tinciétn de gran y cultivo bacteriolégico.

MATERIAL Y METODOS
Facientess

El 1liquido amniético (LA) Tue colectado de 69 pacientes ¥y
clasificado en dos grupos de acuerdo a la pressncia de infeccion.
£1 grupo X (n%33) con infeccidn intraamnidtica. E1 grupo 11
(n=31) sin IIA. La IIA fue definida como la presencia de un
cultivo positivo a cualquiera de 1l1los ensayos bacteriolégicos
aplicados, iﬁdlpcndinntemonte de la ausencia’/presencia de signos
clinicos (JIA subclinica vs coricamnioitis). Se consideré como
trabajo de parto pretérmino como actividad uterina que produce un
nacimiento antes de la semana 37 de la gestacion (31). El1 LA fue
colectado en mujeres con fase activa de trabajo de parto por
amniocentesis vaginal con catéter de tre vias. Los resultados de
este estudio no tuvieron implicaciones dikgnosticas ni terapéuti-

Cas.

Técnica de cultivo de liquido amnibtico. E1 LA fue transportado



al laboratorio de infectologfa en crioviales de 1.5 ml, dentro de
30 minutos posteriores a su recoleccion, una alicuota de cada
1iquido amnidtico fue centrifugado a 700 g por 10 minutos « 4 C,
y almacenado a menos 70 C hasta su ensayo. Las wmuestras Tueron
colocadas en agar sangre, MacConkey y chocolate (36 C en 868X de
diéxido de carbono), para cultivo de bacterias amrébicas y en
agar sangre, BRE (bacteroides, bilis Yy esculina ) y agar de

Mathin-Lewis para bacterias anaerdbicas.

'Tim::ldn de grams Esta teécnica Tue realizada en portaobjetos bajo
metodologia habitual, usando como reactivos colorantes violeta
cristal de gram, solucion de yodo de gram alcohol al ?%% (decolo-
rante) y saftranina. Se evalud la presenciasausencia de bacterias
y leucocitos.

Determinacion de glucosar La glucosa sanguinea fue medida por el
método de Glucosa-oxidas (GOD-FAF) usando reactivos de Diagnosti-
co Merck. Se utilizo acido-tricloroacetico 300 mmol/L para des-
proteinizar. La solucién patron utilizada contenia 100 ag/ml 85.38
ma0l/L de glucosa. Cada auestra fue analizada por duplicado. E1
coeficiente de variacidn intrasnsayo fue menor a 4,464.

AnAlisis estadisticor Se aplicé eutadistica descriptiva para
variables generales. E1 teorema de Bayes se aplicé para la obten-—
cidn de distintos indices didgnosticos como sensibilidad, espe-
cificidad, valor predictivo positivo y negativo. E1 teorema se
utilizé en tres niveles: Grupo A, glucosa en liquido amnidtico <
13 ®mg/sdl, Grupo B niveles asnores a 10 mg/dl y Grupo C para 1la

combinacidn de gQlucosa senor a 10 ag/dl y tincidn de gram. La
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prueba de U-Mann Whitney de dos colas se uso para la comparacion

de glucosa en pacientes con infeccidn y sin infeccion.

RESULTADOS

Besenta y cuatro muestras de liquldp amniébtico fueroninclui-
dos para el estudio. El1 grupo I (n=33) y el grupo II (n=31), con
y sin infeccidnintraamnidtica. Edad gestacional promedio del
grupo con infeccibn fue 33.44 +-3.39 DE semanas por fecha de
ultima senstruacion. Veintisiete paclentes fueron diagnosticadas
con parto pretéraino. En el 13.35% (n=3) de pacientes con IIA se
adainistré antibiético previo, y en ninguna de estas pacientes
hubo desarrollo de coricampioitis. La frecuencia de esta compli-
cacion en el grupo 1 fue de 18.8% (n=4) (Tabla I).

Concentraciones de glucosa (G) aas bajas en liquido amniéti-
co, fueron observadas en @1 grupo de pacientes con IlA, con
respecto al grupo sin infeccion (prosmedio 19.96 +— 7.61 E. 8.
V.8,.118.98 +- 29,09). La prueba de U-Mann Whithey para dos colas
mostréo p < 0.001. La curva de distribucidn Tfue asintdtica,
obteniendo sesgo y curtosis de 3.32 - 11.17 y 1.76 -2.29 para el
grupo con y sin infecciotn respectivamente.

Para la interpretacion de este estudio, se diseffaron dos
niveles de corte para la concentraciéon de glucosa en 1liquido
amnidtico a)Glucosa menor a 10 mg/dl y b)Blucosa menor a 13
mg/dl. Los términos definidos para la interpretacién de este
estudio - observan en la Tabla 2. Un nivel de glucosa menor a

10 mg/d1l observd una sensibilidad (S), especificidad (E), valor
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predictivo positivo y negativo (VP+, VF~) y eficacia (EF) de 69.
87, 8%, 73 y 78 % respectivamente. A un nivel de corte de gluco-
sa en liquido amnidtico menor a 1% mg/dl la, S. E. VP+, VP~ y EF
Tue 72, 274 77, 72 y 7% %. La tincion de gram sola observo menor
aensibilidad 37.57% y mayor especificidad 83.87%. La eficiencia
de 1la TG fue la senor de las cuatro comparaciones (70%). Al
conjuntar ambas pruebas diagndsticas (Tincion de gram y glucosa
menor a 10 mg/ml) e interpretar cualquiera como positiva con
respecto al cultivo bacteriolégico, ae observaron los mejores
indices diagnésticos § 88%, E77%, VP+ 80, VF- 85 ¥ la mas alta
eficiencia 82% (Tabla 3).

Con respecto a 19 confiabilidad de la prueba, la interpeta-
cidn conjunta de tincidn de gram y un nivel de glucosa en liquido
amnidtico menor a 10 mg/dl observaron el mayor numero de veirdad-
eras positivas (VP) en 29 casos, conh 24 verdaderos negativos
(W), y 7?7 tTalsoe positivos (FP) y el menor namero de falsos
nagativos (FN) en cuatro sujeres. La aplicacidn de la tincidn de
gras sola coao sedio de interpretacidn para IIA observd la m4s
baja frecusncia de reconocimiento de la IIA cuando esta existe VP
(n=19), no reconociendo la enfermedad (FN) en 19 casos, diaghos—
ticdndose 3 Ocasiones incorrectamente (FP) y con 26 casos en los
cuales no existia la presenia de ninguna bacteria epn un campo de
inmersion de alto poder utilizando aceite y el cultivo bacterio-
16g9ico era negativo (VN) (Tabla 49).

Con respecto & la copcentracion de G en liquido amniotico, a
un nivel de corte de 10 mg/dl v.s. 15 mg/dl la entidad fue melior

reconocida por el dltimo nivel 23724 (VF) sin ser una importante



difterencia, sin embargo al evaluar los casos sobrediagndsticados
(nivel de glucosa que no predice IIA) (FP) la weelor ‘ cifra se
observé a unnivel menor 6 iqual a 10 mg/dl. Ademds en este
rango, la capacidad de excluir la IIA cuando los cultivos bacte-
rioldgicos eran neqativos fue la mejor de los cuatro grupos, con

27 de 31 casos para 10 mg/dl v.s. 24/31 para 18 mg/dl (Tabla 4).

DISCUSION.

Estos resultados permiten postular una clara asociacion
antre consumo de glucosa an liquido amnidtico en presencia de
infeccidn bacteriana. Estos hallazqos son consistentes con el
reciente reporte de Romero y col (30) y los trabajos no publica-
dos en extenso en Coultrip y Dildy (43, 80) (Tabla 3).

La isportancia de encontrar un sarcador temprano, sensible y
sspecifico de 1IA, radica en que la IIA se presenta con wmucha
frecusncia en forma subclinica (se ha observado coriocasnioitis
histologica hasta en el 40% de embarazos con pesos &l nacimiento
entre 1000-1300 gr (52) y eldiagnostico continua basandose en
hallazgos clinicos como Tiebre >37.8 C, taguicardia materna y
fetal, hipersensibilidad uterina, olor fétido de 1iquido amnioti-
co © leaucocitosis materna (1,2). Infortunadamente, cuando el
cuadro clinico tipico se ha presentado, las complicaciones mater—
nas y fetales se han instalado. Este evento, ocasiona un retardo
en maniobras terapduticas, usualmente antibioticas y la planea-
cidn de 1la evaluacidn uterina (existe escasa experiencia de
coricamnioitis manejada con antibioticos y sin parto inmediato)
(31). De las medidas de laboratorio usadas para la deteccion de

IIA, 1la w=is disponible es la cuenta de leucocitos en sangre



materna periférica (1). Otras pruebas wtilizadas comp la proterna
c reactiva,ensayo de lisado de amebocitos limulos (44), cuantifi-
cacion de polisacAridos (46), tinciébn degram (53), ensayos de
esterasa de leucocitos (22) 6 cromatografia de gas liquida,
ofrecen 6 no distintas ventajas en términos de sensibilidad y
-especificidad (1). Estos métodos son en su caso de facil
realizacion o requieren de sofisticados instrumentos,
parcialmente disponibles en funciétn de recursos hospitalarios vy
horarios de trabajo. El presente estudio muestra una capacidad de
la G (determinada en un corte 4 < a 10 mg/dl) en LA para prede-
cir la IIA menor a 70%, con una confiable cualidad de excluir
cuando la IIA no existe, mayor & 87%. B6i a esta tecnica colori-
médtrica, se agrega la’ tincidn de gram (T&cil y barata), la capa-
cidad de prediccidn se eleva a 87.7%. A pesar que estos resulta-—
dos pudieran tener un impacto positivo en clinica (no evaluado
hasta el mosento), estén sujetos & distintas consideraciones
metodologicas. For una parte, se desconoce la influencia de
distintas vnr!gblcl como ayuno, administracion de glucosa o
hipoglicemiantes, actividad fisica ¢ patologia de base (Diabetes
Mellitus) y otros elementos que pueden modificar las concentra-—
ciones del monosacirido en LA independientes de infeccion. For
otra parte, es importante definir si la ténica de glucosa-oxidasa
e-. modificada por factores propios de LA. Estas variables -no
cantroladas— pueden explicar la curva de distribucion asintotica
Yy la elevada tasa de falsos positivos 22.5% (7/31) cuando el
nivel de corte son 13 mg/dl. Esta cifra se reduce & casi la
mitad 12.9%, al dismipuir el umbral diagndstico a 10 mg/dl
(4/3%).



Desde o1 punto de vista clinico, es importante definir si la
determinacidn de este glucido en LA es capaz de modifticar los
flujogramas de IIA actuales. E1 método mas accesible en 1la
préctica diaria es la tincidn de gram. En este estudio 1la TG sola
exhibié 1la mis baia sensibilidad 37.37%, mostrando incapacidad
para reconocer IIA en 45.16% (14/31). Estos resultados difieren
poco, de la sensibilidad reportada por Coultrip y Dildy (62-70X)
respectivasente (4%, 49). Al respecto, se ha reprotadc que 1la
interpretacidn correcta de esta técnica microscdpica @s influen-—
cliada directamente por la capacidtacion previa (50). Otros
factores, que influyen en la baja sensibilidad se refiere a que
la IIA @8 causada por poliinfecciotn y no todos 108 organisaos

aislados son gram positivos.

4]
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TABLA 1.

GBrupo 1. Caracteristicas de las mujeres con diaqnostico oosaitivo
por_cultivo bacterioldaico.

No. EDAD ANTIBIOTICOS CORIDAMNIOITIS
Paciente GESTACIONAL CLINICA
1 34 No No
2 35.2 No No
3 36 No 8i
4 B33.2 No No
S 35.2 No No
& 38 No No
7 37.5 No Si
8 36.2 8i Na
9 36 =3 No
10 37.2 No No
.1 36 No No
12 38 No No
13 39 No No
14 29 No Si
15 29.5 Ne No
16 34 No No
17 I3 5i No
18 31 No No
19 28 No No
20 29 No No
2 32 No Si
22 36 No No
23 35.2 Si No
24 34.5 No No
25 27 No No
26 33 No No
27 34.5 8i Ne
28 33.2 No Si
29 28 No Si
30 27.5 No No
31 36 No No»
32 34 No No
33 28.5 . No No
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TABLA 2, Definicion de términos usados para discutir el andlisis
de Blucosa en liquido amniodtico.

Positivo = Infeccion intramniotica (I11A).

Negativo = Na IIA.

Prueba verdadero positivo = VP = Blucosa <10 mg/ml, IlA.

Prueba verdadero negativo = VN = Glucosa >10 mg/ml, no IIA,

Prueba falsa positivo = FP = Glucosa <10 mg/ml, no lIA.

Prueba falsa negativo a FN = BGlucosa >10 mg/mi, IIA,

Sensibilidad (S) = Proporcion de IIA en quienes 1la
prueba predijo IIA.

Especificidad (E) = Proporcian de mujeres sin IIA en

quienes la prucba predi jo
ausencia de I1A.
Valor predictivo positivo & negativo = VP+ & VP— = proporcién  en
que una prueba de glucosa menor a 10 mg/ml correctamente predice
11A.
Eficiencia= Valor predictivo combinado de resultados positivos y
negativos.
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TABLA 3. Confiabilidad diagnostica de Glucosa y tincid
como indice pronostico de infeccion intraamniotica (IPI]

FRUEBA INTERPRETACION S E VP+ vP-
% % % %

Glucosa < 10 mg/ml &9 a7 85 73

Glucosa < 15 mg/ml 72 77 77 72

Tincion Gram +/= 57 85 79 &%

Glucaosa y < 10 mg/ml

Tincion de gram 88 77 80 85

S—- sensibilidad, E- especificidad, VP+ VP- valor
positivo o negativo, EF Eficiencia.

n de gram
IA).

EF
%

78
75

70

82

predictivo

Tabla 4, Confiabilidad Diagndstica de l1a medicion de Glucosa

(@) en liquido amniotico y tincion de gram (TB).

PRUEBA INTERPRETACION VP VN FP
Blucosa <10 mg/ml 23 27 4
Glucosa <15 mg/ml 24 24 7
Tincion Gram +/- 19 26 S
Glucosa menor a 10 mg/ml y

Tincidon de gram 29 24 7

VF - verdadero positivo, VN — verdadero negativo, FP

positivo, FN - falso negativo.
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TABLA S,
diagnestico de 1IA.

AUTOR REF {n=}

1IA

FRUEEA
SIIA

ROMERD 12 23 145 Gl1<14

TG+G1<14

COULTRIF 8 & 161 G1<1Q

6115

TG

G1<10+TG

G1<10+T6
DILDY 13 12

39 G1<1S

TG

INFer - 31 Gi<10

G1<15
TG

G1<10+TG

=5 sensibilidad, E-
positivo ¢ negativo.

Gl- glucosa.
CB~ cultivo bacterioldgico.

I1IA~ Infeccidn intramanidtica.

especificidad,

36

Enperiencia Internacional con

Glucosa
8 E
B86.9 91.7
86,9 1.0
&4 84
71 78
&2 6
81 75
51 98
82 2
&4 a3
70 88
6%.6 B7.1
72.7 77.4
57.7 83.8

87.7 77.4 80,5

VP+/—
< 15- menor o igual a 15 mg/dl.

511A- sin 11A.

valor

como
VP+ VR
6%.5 97.8
60,6 97.8
47 L33
a1 92

)

77 2
a0 2
87 %1
92 -
64 -
70 -
85.2 72.9
77.4 72,2
79.1  65.0

criterio

a2

predictivo

I16- tincidon de gram.



CONCLUSIONES

1.

de

La determinacion de glucosa en liquido amnidtico es un meétodo
ttil, de bajo costo y rAapido para predecir infeccitn intraam
niotica.
La min alta especificidad se observa con una concentraciotn de
10 6 menos mg/dl.
La concentracion baja de glucosa es mads sensible y menos
elpe;lfica que la tincién de gram como indice pronéstico de
infeccion intraamniotica.
La evaluacion coniunta de tincion de gram y concentraciones
bajas de glucosa es confiable para identificar enfermas con

infeccidn intraamnidtica.

Como conclusion, la determinacion de glucosa ~facil, rapida,

bajo ‘costo y disponible independiente de horarios laborales—,

un a#todo prometedor y atractivo para cualquier contexto

hospitalario en la detecciéon de IIA. El valor de este ensayo,

debers ser interpretado en funcion de las consideraciones metodo-

itgicas realizadas. De cualquier forma, este recurso abre nuevas

perspectivas para el abordaje diagnostico de pacientes con IIA, ¥y

sU uso amplio s6lo deberd esperar a que se¢ realicen series

grandes . que permitan caracterizar su utilidad en poblaciones no

seleccionadas.
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