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Abreviaturas

RPM: Ruptura prematura de membranas

SDG: Semanas de gestacion

SGB: Estreptococo Grupo B

UTIN: Unidad de terapia intensiva neonatal

Lpm: latidos por minuto

SRIF: Sindrome de respuesta inflamatoria fetal

CA: Corioamnionitis

MMP: Metaloproteinasas de matriz

TIMP: Inhibidores tisulares de las metaloproteinasas
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Resumen

Introduccion:

La corioamnionitis (CA) es una inflamacion aguda del amnios y el
corion que puede ocurrir en ausencia de infeccibn detectable. La
corioamnionitis histolégica, identificada a través del examen patolégico de la
placenta, puede estar presente en ausencia de corioamnionitis clinica. Tales
casos subclinicos representan el 40-90% de los casos de corioamnionitis

histologica. (Verdy, 2020; Colaboradores)

La ruptura prematura de membranas basa su importancia en su
asociacion con el riesgo de corioamnionitis, el manejo es determinado de
acuerdo a la edad de gestacion en la que se presente, asi como el tiempo
transcurrido de ruptura. En pacientes con embarazo a término no hay
evidencia suficiente para justificar la profilaxis antibiética en RPM salvo en
caso de pacientes portadoras de SGB. Es por ello que sila RPM es menor
a 24 horas y SGB negativo no se deberia iniciar antibioterapia. (Cobo, 2023;

Colaboradores)

Siendo que no esta justificado el uso rutinario de antibioticoterapia en
ruptura de membranas menor de 24 horas pero si hay evidencia de la
disminucion del riesgo infeccion intraamniotica de iniciarse el parto dentro de
las primeras 12 horas de producida la ruptura , se decide valorar si hay
cambios histopatolatologicos en tejido placentario asociado a respuesta
inflamatoria de tipo corioamnionitis subclinica dentro de las 12 a 24 horas

de producida la ruptura de membranas.



Objetivo:

Analizar la asociacién de alteraciones histopatolégicas de infeccion
corioamniotica ante la ruptura de membranas fetales en pacientes con
diagnostico de ruptura prematura de membranas a término entre las 12 y 24
horas de producida la ruptura en pacientes hospitalizadas en Hospital

General Tijuana.

Material y Métodos:

Se realizd un estudio prospectivo, analitico, observacional, transversal
de pacientes con embarazo a término complicadas con ruptura de
membranas y atencion del evento obstétrico entre 12 a 24 horas de
producida la ruptura, en el Hospital General Tijuana. Previa aceptacion de
pacientes candidatas para el protocolo, se realizO mediante encuesta/
entrevista a la madre afectada, la recoleccion de informacién sobre las
variables estudiadas. Una vez finalizada la gestacion el tejido placentario se
analiz6 con apoyo del servicio de patologia de Hospital General Tijuana con
la finalidad de identificar hallazgos histopatolégicos compatibles con infeccion
corioamnionitica.

Los datos obtenidos se vaciaron en una hoja de célculo. Para el
analisis de los resultados de las variables cualitativas se utiliz6 proporciones
y frecuencia. Posteriormente se realiz6 un analisis bivariado con la prueba
estadistica Chi-cuadrada. Se consideraron como variables estadisticamente
significativas cuando se obtuvo un valor de P <0.05 con intervalos de

confianza al 95%.



Resultados:

Se estudiaron un total de 48 placentas de pacientes con ruptura de
membranas y embarazo a término, la edad gestacional mas frecuente fue de
39 semanas en un 29.2% de la muestra, la media de edad fue de 25.54 afios.
Prevalecio la ruptura de membranas de 12 horas en un 25% seguido de 14
horas de ruptura en 16.4%. Se presento respuesta inflamatoria fetal en 20%
de la muestra y 50% presentd respuesta inflamatoria materna. Conforme
aumenta el tiempo de ruptura prematura de membranas fetales a término,
existe una relacion estadisticamente significativa entre la respuesta
inflamatoria y el resultado histopatolégico con una p significativa de 0.001.
Existe una relacién estadisticamente significativa entre la respuesta
inflamatoria y las complicaciones neonatales (p 0.000), sin embargo, no
existe estadistica significativa entre la respuesta inflamatoria y las

complicaciones maternas (p 0.342)

Conclusiones:

Existe una estadistica significativa en relacion con el diagnodstico
histopatolégico de corioamnioitis y la presencia de ruptura de membranas
entre las 12 y 24 horas de evolucién de producida la ruptura en pacientes
hospitalizadas en Hospital General Tijuana. Sin embargo, se recomienda
continuar con la linea de investigacion realizando razobn de momios para
conocer el riesgo de presentar corioamnionitis histolégica o respuesta

inflamatoria con uso de antibioticoterapia profilactica vs sin antibiotico.



Resumen

1. Introduccion:

La corioamnionitis (CA) es una inflamacion aguda del amnios y el corion que
puede ocurrir en ausencia de infeccion detectable. La corioamnionitis histolégica,
identificada a través del examen patoldgico de la placenta, puede estar presente en
ausencia de corioamnionitis clinica, que se diagnostica principalmente por fiebre
materna. Tales casos subclinicos representan el 40-90% de los casos de
corioamnionitis histoloégica. Ademas, la infeccion intraamnidtica puede conducir a
una respuesta inflamatoria fetal, que se identifica histologicamente por vasculitis
fetal, es decir, inflamacioén de los vasos fetales de la placa corionica o el cordon
umbilical. (Verdy, 2020; Colaboradores)

La ruptura prematura de membranas basa su importancia en su asociacion
con el riesgo de corioamnionitis, el manejo es determinado de acuerdo a la edad de

gestacion en la que se presente, asi como el tiempo transcurrido de ruptura.

En pacientes con embarazo a término no hay evidencia suficiente para
justificar la profilaxis antibiotica en RPM salvo en caso de pacientes portadoras de
SGB. Es por ello que si la RPM es menor a 24 horas y SGB negativo no se deberia

iniciar antibioterapia. (Cobo, 2023; Colaboradores)

El objetivo es evaluar si existen alteraciones histopatolégicas de infeccion
corioamniotica en tejido placentario ante la ruptura de membranas fetales en
pacientes con diagndstico de ruptura de membranas a término entre 12 y 24 horas
de evolucién, tiempo establecido de acuerdo a la guia Fasgo 2018 donde se
menciona hay reduccion de la tasa de corioamnionitis. La finalidad es iniciar de

forma oportuna y justificada antibidtico profilactico a las gestantes con ruptura de



membranas a término de encontrarse alteraciones histopatolégicas placentarias
sugestivas de coriamnionitis subclinica para disminuir la morbimortalidad materna y

perinatal asociado a la ruptura de membranas.

2. Marco Tebrico

La placenta

En los mamiferos, el crecimiento y la supervivencia del feto durante su
desarrollo dependen exclusivamente de la placenta, conformada por tejidos
maternos y fetales. La placenta forma una verdadera interface entre la circulaciéon
materna y fetal, facilitando el intercambio gaseoso y metabdlico entre la circulacion
fetal y materna. Tiene una importante actividad metabdlica y endocrina que
contribuye de forma fundamental al mantenimiento de la gestacién, ademas, actlia
como interfase inmune entre la madre y el aloinjerto fetal. Al final del embarazo se
asemeja a un disco, con diametro de 15 a 20 cm, espesor de 2 a 6 cm y peso de
500 a 600 g. Por una de sus caras, la placenta se adhiere al Utero, por lo que se
denomina cara uterina 0 materna, que al desprenderse de la pared uterina presenta
la ruptura de algunos de sus tabiques, por lo que en su superficie se marcan una
serie de surcos que delimitan 10 o 12 éareas poligonales que se denominan
cotiledones. La otra cara se denomina cara fetal y es la que esta orientada hacia la
cavidad amnidtica, su superficie es lisa, brillante, de color gris azulado y esta
recubierta por una membrana delgada, denominada amnios, a través de la que se
transparentan una serie de vasos que proceden del cordon umbilical, que se inserta
cerca del centro de esta cara (insercion excéntrica) y se une a la placenta con el
fetal. (Moreno, 2018; Arriaga, 2018; Martinez, 2018)

Funciones de la placenta
La placenta cumple funciones de transporte y metabolismo, asi como
protectoras y endocrinas; siendo ademas la proveedora principal de oxigeno, agua,

carbohidratos, aminoacidos, lipidos, vitaminas, minerales y nutrientes necesarios



para que el feto se desarrolle de una manera adecuada (Rodriguez, 2014; Mendieta,
2014)

Estructura de membranas fetales

La estructura de la membrana ovular comprende el amnios y el corion que
delimitan la cavidad amniotica, encontrandose en intimo contacto a partir de las 15-
16 semanas del desarrollo embrionario, obliterando la cavidad corionica o celoma
extraembrionario. Las membranas se encuentran estructuradas por diversos tipos
celulares y matriz extracelular, cumpliendo una diversidad de funciones entre las
gue destacan: sintesis y secrecion de moléculas, recepcion de sefiales hormonales
materno y fetales, participando en el inicio del parto, homeostasis y metabolismo del
liqguido amniotico, proteccion frente a infecciones, permite el adecuado desarrollo
pulmonar y de extremidades fetales, preservando su temperatura y de proteccién

ante traumatismos abdominales maternos.( Rivera,2004; colaboradores)

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

fibronectina, capa trofoblastica formada por células redondas y poligonales, las que,



al acercarse a la decidua, amplian su distancia intercelular. Tabla 1. (Rivera,2004;

colaboradores)

Ruptura prematura de membranas

Ruptura prematura de membranas, se define como la ruptura espontanea de
las membranas owvulares al menos dos horas antes del inicio del trabajo de parto.
Puede ocurrir en embarazos de término (37.0 semanas o mas), o de Pretérmino (<
37.0 semanas). (Votta, 2018; Nores, 2018; Santiago, 2018)

Para poder entender mejor las categorias de la edad gestacional, se habla
de embarazos de termino con edad gestacional mayor a 37 semanas y 0 dias ,
termino tremprano 37 semanas y O dias hasta 38 semanas y 6 dias, termino
completo 39 semanas y 0 dias hasta 40 semanas y 6 dias, termino tardio 41
semanas y 0 dias hasta 41 semanas y 6 dias, postermino mayor o igual 42 semanas
y 0 dias, pretermino menos de 37 semanas Yy 0 dias, pretermino tardio 34 semanas
y 0 dias hasta 36 semanas y 6 dias, pretermino moderado 32 y O dias hasta 33
semanas y 6 dias, muy pretermino 28 semanas 0 dias hasta 31 semanas y 6 dias,
pretermino extremo menos de 32 semanas y 0 dias; esto considerado en las Guias
para el Cuidado Perinatal de Academia Americana de Pediatria y del Colegio
Americano de Obstetricia y Ginecologia. Tabla 2 (septiembre 2017) (Gutierrez,
2018)

En la poblacion general, la ruptura prematura de membranas corresponde a
embarazos de término el 8%, a embarazos de pretérmino el 3%, y menos del 1% a
embarazos del segundo trimestre previos a la viabilidad fetal. Basa su importancia
en su asociacion con dos entidades que aumentan significativamente el riesgo

materno y perinatal: infeccién y prematurez. (Votta, 2018; Nores, 2018; Santiago,
2018)



La ruptura prematura de membranas suele presentarse como la salida brusca
de un liguido habitualmente transparente por vagina. En otras ocasiones la salida
es escasa e intermitente. La observacion directa de este liquido por vagina es

suficiente para confirmar el diagnostico. (Votta,2018; Nores,2018; Santiago, 2018)

De no confirmarse por observacién directa se debera colocar un espéculo
estéril y observar la presencia del liquido en fondo de saco posterior o a travées del
orificio cervical externo ya sea espontdneamente o mediante maniobras de valsalva
por parte de la paciente o maniobra de Tarnier para elevar la presentacién. De no
confirmarse el Diagnéstico Clinicamente se requiere la utilizacion de Examenes
Complementarios: Test de cristalizacion, Test de nitrazina, Test de

Inmunocromatografia. (Votta,2018; Nores,2018; Santiago, 2018)

Una vez establecido el diagnéstico internada la paciente, y descartadas las
condiciones que indican la interrupcion del embarazo, la conducta a seguir
dependera de la edad gestacional. En los embarazos de término, mas del 80% de
estas pacientes iniciaran espontaneamente el trabajo de parto dentro de las 24
horas de producida la ruptura de las membranas. Se recomienda Iniciar la
Interrupcién del embarazo dentro de las 12 horas de producida la ruptura de las
membranas. La Interrupcién reduce la tasa de corioamnionitis y endometritis
puerperal (RR: 0.49, IC 95% 0.33 — 0.72), de ingreso del recién nacido a Unidad de
Cuidados Intensivos (RR 0.75, IC 95% 0.66 — 0.85), y se acompafia de una
reduccion no significativa de la mortalidad perinatal (RR 0.47, IC 95% 0.13 — 1.66),
sin un aumento de la tasa de cesarea (RR 0.84, IC 95% 0.69 — 1.04). No hay
evidencia que apoye beneficio materno y perinatal con el uso de antibidticos de
amplio espectro en forma profilactica en la ruptura prematura de membranas de
término, a diferencia del pretérmino donde su uso prolonga el periodo de latencia. (
Votta, 2018; Nores, 2018; Santiago, 2018)

En gestantes con RPM a término, la finalizacion de la gestacion de forma

inmediata (al ingreso) o en las siguientes 24 horas se asocia a un menor riesgo de



corioamnionitis clinica y endometritis que la conducta expectante sin aumentar por
ello el riesgo de morbimortalidad materna ni neonatal. Con este conocimiento el
manejo de la RPM a término diferira en funcién de las horas de evolucién de RPM:

e Gestante con RPM de menor de 24 horas de evolucidon: no existe
evidencia suficiente para justificar la profilaxis antibiotica salvo en caso
de portadoras de SGB. Es por ello que si RPM es menos a 24 horas y
SGB negativo no iniciaremos antibioterapia coincidiendo con la
finalizacion.  dnicamente en las pacientes SGB positivo,
administraremos antibiético al ingreso.

e Gestante con RPM mayor o igual a 24 horas de evolucién: Se
iniciara  con antibioticoterapia (amoxi-clavulanico 1g/6 horas ev),
independientemente del estado portador de SGB. Alergias: el
tratamiento de eleccion es clindamicina 900 mg/8 h ev (si antibiograma
sensible) o teicoplanina 600 mg/24 h ev (si resistente a clindamicina o

antibiograma desconocido) (Cobo,2023; colaboradores)

En la ruptura prematura de membranas pretérmino, se recomienda iniciar la
finalizacion del embarazo dentro de las 24 horas de producida la ruptura de
membranas. En comparacion con la conducta expectante, la finalizacion del
embarazo reduce la tasa de corioamnionitis (RR 0.50, IC 95% 0.26 — 0.95), no
modifica la tasa de sepsis neonatal (RR 0.93, IC 95% 0.66 — 1.30), y se asocia a un
aumento en la tasa de cesarea (RR 1.26, IC 95% 1.14 — 1.44) e ingreso del recién
nacido a UTIN (RR 1.16, IC 95% 1.08 — 1.24). (Votta, 2018; Nores, 2018; Santiago,
2018)

El consenso es unanime en relacion a los beneficios de la antibioticoterapia
profilactica en la ruptura prematura de membranas pretérmino y su indicacion debe
iniciarse desde el momento que se confirma el diagndstico. La administracion de
antibioticos en la ruptura prematura de membranas pretérmino previene la Infeccion
a estreptococo grupo B, prolonga el periodo de latencia, y reduce la morbilidad

infecciosa materna y perinatal, retrasando el parto prematuro espontaneo. La



infeccidn puede ser tanto causa como consecuencia de la ruptura de Membranas.
La antibioticoterapia se asocia con una reduccion de la corioamnionitis (RR 0.66, IC
95% 0.46 — 0.96), parto en 48 horas (RR 0.71, IC 95% 0.58 — 0.87), parto en 7 dias
(RR 0.79, IC 95% 0.71 — 0.89), infeccion neonatal (RR 0.67, IC 95% 0.52 — 0.85),

dafio neuroldgico en el neonato (RR 0.81, IC 95% 0.68 — 0.98). No existe consenso
en favor de un esquema en particular. (Votta, 2018; Nores, 2018; Santiago, 2018)

La ruptura prematura de membranas puede ocasionar complicaciones graves
a la madre y al feto porque incrementa cuatro veces la mortalidad y tres veces la
morbilidad perinatal. Entre las complicaciones maternas mas importantes estan: la
infeccion intra-amnidtica (15 a 25%), infeccion posparto (15 a 20%),
desprendimiento prematuro de placenta (2 a 5%) y sepsis materna (1%). (Ayala,

2015; colaboradores)

Fisiopatologia de la ruptura de membranas

Malak y cols a través del estudio microscépico de membranas owvulares
lograron definir una zona de morfologia alterada extrema, caracterizada por un
engrosamiento de la capa compacta, fibroblastica, esponjosa y reticular, reflejando
desorganizacion del colageno, edema, depdsito de material fibrinoide, con un
adelgazamiento en la capa trofoblastica y decidua. Leiy cols determinaron que en
esta zona ocurrian fendbmenos de apoptosis en epitelio amniotico, degradacion de
la fraccion ribosomal 28s y activacién de metaloproteinasas. Es probable que
diferentes agentes (infecciosos, hormonales, paracrinos, etc.) activen diversos
mecanismos que causen esta alteracion morfolégica, favoreciendo la formacion de
un sitio de ruptura a nivel supracervical, antes del inicio del trabajo de parto.
(Rivera,2004; colaboradores)

Laruptura prematura de membranas tiene origen multifactorial porque en una
misma paciente puede haber uno o mas procesos fisiopatolégicos. La infeccién por
estreptococos del grupo B y la vaginosis bacteriana se han asociado con ruptura

prematura de membranas pretérmino. Ademas del efecto proteolitico de las



bacterias, existe un efecto inflamatorio pronunciado en respuesta a la infeccion. La
infeccion se ha demostrado por cultivos positivos de liquido amniético y
corioamnioitis histolégica. La infeccion intrauterina resulta de la colonizacion
ascendente del aparato genital, que activa los neutréfilos y macréfagos con
produccion de citocinas, promueve la produccion de proteasas, prostaglandinas,
metaloproteinasas, apoptosis y el debilitamiento de las membranas. (Ayala, 2015;

colaboradores)

La RPM se produce cuando la presion intrauterina es capaz de vencer la
resistencia de las membranas. Ello ocurre si éstas sufren algln proceso que la
debilite, ya sea congénito o adquirido (fumadoras, déficit de vitamina C) o por
factores que las lesionen en algin punto, ya sea de forma mecanica amniocentesis
0 amnioscopia) o por una agresion fisicoquimica provocada por la infeccion del polo
inferior del huevo (tricomona, estreptococo grupo B, vaginosis bacteriana, etc).
También se puede producir la RPM en caso de que falle el soporte mecanico (cuello
dilatado), lo que ademas facilita la contaminacion bacteriana. Ello supone que la
RPM, a pesar de las propiedades bacteriostaticas que el liquido amniético pueda

tener, representa un riesgo elevado de infeccién (Protocolos SEGO, 2003)

Se pueden establecer varias clasificaciones en funcién del lugar de la
ruptura de las membranas: ruptura alta (persiste bolsa amnidtica por delante de la
presentacién). Ruptura baja (cuando no hay bolsa amniética por delante). Y en
funcion de la época de la gestacion en la que ocurre la RPM: Pretérmino (< 37

semanas). A término (=37 semanas). (Protocolos SEGO, 2003)

La ruptura prematura de membranas basa su importancia en su asociacion
con la infeccién intramaniotica como corioamnionitis, dentro de los de riesgo
asociados con la ruptura prematura de membranas incluyen: antecedente de
ruptura prematura de membranas en embarazos previos, longitud cervical corta,
sangrado en el segundo y tercer trimestres, indice de masa corporal bajo, edad

materna mayor de 30 afios, estado socioeconémico bajo, grupo racial



(afroamericano y latino), alteraciones que provoquen sobredistension uterina
(polihidramnios, embarazo mudltiple, etc.), la realizacion de procedimientos
terapéuticos (cerclaje) o diagndsticos (amniocentesis), tabaquismo y consumo ilicito
de drogas, estrés materno y la deficiencia de vitamina C. Cualquiera de estos
factores puede asociarse con ruptura prematura de membranas pretérmino; sin
embargo, en la mayoria de los casos puede ocurrir sin ningun factor de riesgo
identificable. En muchas ocasiones se desconoce la causa fundamental de la
ruptura prematura de membranas. (Ayala, 2015; colaboradores)
Corioamnioitis

La corioamnionitis o infeccion intraamniética es una inflamacion aguda de las
membranas y el corion de la placenta, generalmente debido a una infeccién
bacteriana polimicrobiana ascendente en el contexto de la ruptura de la membrana,

aungque puede ocurrir con membranas intactas. (Verdy, 2020; colaboradores)

Dentro de los factores de riesgo predisponentes de acuerdo ala guia FASGO
2018 se describen la malnutricion materna, infecciones genitales durante el
embarazo, ruptura prematura de membranas (especialmente las prolongadas),

tactos vaginales reiteradosy, la prematurez. (Votta, 2018; Nores, 2018; Santiago, 2018)

En el articulo de revisién de Corioamnionitis de Mendoza y colaboradores, en
Colombia 2013, se refiere se han logrado identificar varios factores que se asocian
con mayor riesgo dentro de los cuales estan: ruptura prolongada de membranas,
trabajo de parto prolongado, nuliparidad, mdltiples tactos vaginales (>7 después de
la ruptura de membranas), liquido amniético meconiado, tabaquismo, abuso de
alcohol y drogas, estados de inmunosupresion Yy, colonizacion por gérmenes
patégenos. (Mendoza, 2013; colaboradores)

La inflamacion o infeccion de la placenta, corién y el amnios (membranas
fetales) puede ser definida clinica o histologicamente secundaria a infeccion
polimicrobiana identificando al ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis y a las

bacterias anaerobias gram negativas las mas frecuentes, el estreptoco beta



hemolitico y la candida también desempenfan un lugar relevante. Se puede adquirir
por diversas vias siendo las mas reconocidas: 1.- Via ascendente: es la mas
frecuente a través de migracion de microrganismos de vagina o cérvix. 2.- Via
hematogena: por diseminacion transplacentaria 3.- Via retrograda a traves de la
cavidad peritoneal (trompas de Falopio, procesos gastrointestinal o de vias
urinarias). 4.- Complicacién de procedimientos invasivos: amniocentesis, biopsia de
vellosidades coriales, cordocentésis, fetoscopias. Hay dos tipos de corioamnionitis,
la clinica y la subclinica y de estas pueden ser con membranas rotas o integras.
(GPC, 2013)

Hay criterios clinicos que permiten sospechar la enfermedad y establecer el
diagnéstico de corioamnionitis clinica, los patrones de referencia son: el cultivo, la
reaccion de cadena de polimerasa en el liquido amnidtico y la evaluacion
histopatolégica de la placenta. Esta Ultima tiene un alto valor predictivo negativo de
97% y un aceptable valor predictivo positivo de 79%. Ademas, hay una relacion
directa entre la inflamacion placentaria y los desenlaces clinicos

adversos neonatales. (Mejia, 2021; Hernandez, 2021; Sandoval, 2021)

Sospecharemos corioamnionitis clinica mediante los siguientes datos
clinicos que fueron establecidos por Gibss y cols: los cuales comprenden como
criterio mayor la temperatura axilar mayor o igual a 38°C ( algunos autores abogan
por un umbral mas bajo temperatura > 37,8 °C) , acompafiada de dos o mas de los
siguientes signos: leucocitosis > 15.000 leucocitos/mm3, liquido amnidtico
maloliente, la hipersensibilidad uterina, la taquicardia materna > 100 latidos por
minuto (lpm.) y la taquicardia fetal = 160 Ipm. (Sarmiento, 2022; Gutiérrez, 2022,
Sandoval, 2022)

En esta clasificacion, los marcadores infecciosos como la elevacién de la
PCR no se consideran criterios diagndsticos de corioamnionitis o triple I, aunque su

presencia refuerza el diagndéstico. (Rueda, 2021; colaboradores)



En general, del 1 al 4% de todos los nacimientos en los Estados Unidos son
complicados por corioamnionitis; sin embargo, la frecuencia de corioamnionitis varia
notablemente segun los criterios diagnoésticos, factores de riesgo especificos y la
edad gestacional. La corioamnionitis complica hasta 40 a 70% de los nacimientos
prematuros con ruptura prematura de membranas o parto espontaneo y 1 a 13% de
los nacimientos a término. El doce por ciento de los partos por cesarea primaria a
término implican corioamnionitis clinica, y la indicacion mas comuin de cesérea en
estos casos es la falta de progreso, generalmente después de la ruptura de la
membrana. (Verdy,2020; colaboradores)

La corioamnionitis que es subclinica por definicién no presenta los signos
clinicos anteriores, pero puede manifestarse como trabajo de parto prematuro o,
aun mas comunmente, como ruptura prematura de membranas (RPM) pretérmino.
Ademas, la RPM a término (ruptura de la membrana = 37 semanas de gestacion,
pero antes del inicio de las contracciones uterinas), que ocurre en el 8% o menos
de los nacimientos a término, se asocia con un mayor riesgo de corioamnionitis.
(Verdy, 2020, colaboradores)

La corioamnionitis es causa importante de morbilidad materna y fetal. A nivel
materno, se ha descrito mayor riesgo de endometritis, sepsis, distrés respiratorio
del adulto, hemorragia postparto, histerectomia, necesidad de ingreso en UCI, asi
como de mortalidad materna. A nivel fetal, existen un riesgo aumentado de puntuar
peor en el test de Apgar, de sepsis precoz, hemorragia intracraneal grado ll-IV y
alteracion en el neurodesarrollo. (Rueda, 2021; colaboradores)

Fisiopatologia de la corioamnionitis
e Respuesta inflamatoria materna
La respuesta inflamatoria materna se caracteriza por la infiltracion de la placa
corionica y del corioamnios por los neutrofilos maternos procedentes del espacio

intervelloso y los vasos de la decidua capsular, respectivamente.



El proceso inflamatorio transcurre hacia la RPM pues produce un
engrosamiento de las capas compacta, fibroblastica, esponjosa y reticular del
amnios y el corion, que se debe a una desorganizacion del colageno asi como el
marcado edema y depoésito de material fibrinoide. Todo esto ocasionado porque en
la infeccion de las membranas coriales se producen productos bacterianos
(fosfolipasa A2, fosfolipasa C, lipopolisacaridos) que pueden estimular la sintesis de
prostaglandinas E2 y F2a y de metaloproteasas de matriz, en especial MMP-1,
MMP-2, MMP-7 y MMP9 por el amnios, corion y la decidua. La participacion de
colagenasas bacterianas, asi como la produccion de citocinas, incluyendo
interleucinas 1, 2, 6, 8 y 16, factor de necrosis tumoral y la proteina quimiotactica de
monocito-1, genera un infiltrado inflamatorio del sistema inmune celular (neutréfilos,
monocitos y eosindfilos). Todo esto ocasiona apoptosis desproporcionada, llevando
en forma gradual a una distensién de las MC mediada por la elevacién de IL-8 y de
una citosina llamada factor amplificador de células pre-B, las cuales también activan
a las MMP, facilitando la ruptura de membranas que ya presentaban una

disminucion dramatica de su resistencia. (Mendoza, colaboradores;2013)

e Respuesta inflamatoria fetal

La respuesta inflamatoria fetal se define histolégicamente por la presencia de
neutrofilos dentro de las paredes musculares de las venas o las arterias en la placa
coriénica (vasculitis corionica) y/o del cordén umbilical (funisitis); la respuesta
inflamatoria fetal restringida a los vasos de la placa coridnica tiende a ser mas
comun en las placentas de prematuros, mientras que la participacion de los vasos
umbilicales solamente, particularmente la vena, es mas comun en el recién nacido
a término. (Guerrero,2013; colaboradores)

Como parte de esta respuesta placentaria, va de la mano el SRIF que se
inicia como un proceso multifocal, en donde la edad gestacional y el compromiso
temprano y severo de la placenta determinan el pronostico fetal, pues a mayor

respuesta inflamatoria placentaria y menor edad gestacional es superior la



prevalencia de fetos con posterior SRIF, que se define con valores de interleucina
6 (IL6) mayores de 11 pg/ml. Todo este proceso originara funisitis, que va
acompafiada de la regulacion positiva de moléculas de adhesion de leucocitos,
como la ICAM-1, E-selectina y VCAM-1,64 esto desarrolla una activacion endotelial
que da lugar a una lesibn multiorganica que compromete al sistema
hematopoyético, adrenales, corazon, cerebro, aparato respiratorio y piel en el feto,
lo cual ademas a nivel de la placenta promueve la formacion de trombos que pueden
embolizar hacia el feto y causar accidentes isquémicos. El grado de funisitis va de

la mano con el compromiso y prondstico fetal. (Mendoza,2013; colaboradores)

El estudio histopatolégico de la placenta es de gran utilidad para determinar
la causa de la ruptura prematura de membranas fetales. La relacion principal se
establece con la infeccion intraamniotica ascendente. En el 2016 se publico el
Consenso de Amsterdam para el muestreo y definicion de las lesiones placentarias.
En ese documento se dividen los hallazgos de infeccion intraamniotica ascendente
(corioamnionitis histolégica) en respuesta inflamatoria materna y respuesta
inflamatoria fetal, segun las estructuras anatémicas afectadas. Estas se clasifican,
ademas, en estadios y grados, como se consigna en la Tabla 3. (Mejia, 2021;
Hernandez, 2021; Sandoval, 2021)

Teniendo en cuenta lo anterior, la identificacibn microscopica de los
neutrofilos en las membranas de la placenta es el estandar de oro para el

diagnostico de la verdadera infeccién local. (Guerrero,2013; colaboradores)



3. Antecedentes

La ruptura prematura de membranas (RPM), definida como la pérdida de
integridad de las membranas ovulares antes del inicio del parto, es considerada
como una de las complicaciones maternas mas frecuentes. Se presenta en
aproximadamente el 10% de los nacimientos y se asocia a un tercio de los
nacimientos de pretérmino. En la poblacion general, la ruptura prematura de
membranas corresponde a embarazos de término el 8%, a embarazos de
Pretérmino el 3%, y menos del 1% a embarazos del segundo trimestre previos a la
viabilidad fetal. (FASGO, 2018)

De acuerdo al Comité del Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia
(ACOG) la ruptura de membranas antes del trabajo de parto (RPM) que ocurre antes
de término complica aproximadamente el 2-3 % de todos los embarazos en los
Estados Unidos, lo que representa una proporcion significativa de nacimientos
prematuros, mientras que la ruptutra a término ocurre en aproximadamente el 8 %
de los embarazos y generalmente es seguida por el pronto comienzo del trabajo de
parto y parto espontaneo. La consecuencia materna mas importante de la RPM a
término es la infeccion intrauterina, cuyo riesgo aumenta con la duracion de la
ruptura de membranas. (American College of Obstetricians and Gynecologists,
2018)

La Organizacion mundial de la Salud estima que la incidencia de la ruptura
prematura de membranas (RPM) se encuentra entre 5 al 8 % de los embarazos.
Estudios en Latinoamérica indican que la frecuencia de RPM varia desde 5,7% a
8,9%. Entre las caracteristicas de las gestantes con RPM se encuentra un bajo nivel
socioeconémico, bajo peso materno, parto prematuro previo, metrorragia, edad
materna, periodo intergenésico corto, controles prenatales inadecuados,
infecciones cervico-vaginales, tabaco, infertilidad, embarazo mudltiple, vy
multiparidad. Abarcando también complicaciones, maternas como endometritis,

corioamnionitis e infecciones puerperales como neonatales donde la sepsis



neonatal, el sindrome de dificultad respiratoria y la hipoxia perinatal, son las mas

frecuentes ( Alban, 2015; colaboradores).

Segun Espitia en 2008, en el articulo de revision titulado Diagnodstico y
tratamiento de la corioamnionitis clinica, publicado en la Revista Colombiana de
Obstetricia Ginecoldgica, refiere que la incidencia de corioamnionitis histologica
subclinica es mucho mas comdn en embarazos pretérmino: 40 % entre 24 y 28
semanas, 30 % entre 28 y 32 semanas, 20 % entre 30 y 36 semanas y 10 % en
embarazos mayores de 37 semanas; la corioamnionitis, aparece aproximadamente
en 1% de todas las gestaciones; se presenta de un 5 al 10 % en pacientes con
ruptura prematura de membranas de término, y en un 44% de los casos precede a

la ruptura de membranas. (Espitia, 2008)

Ramos en 2018, en el articulo basado en evidencias, sobre el manejo actual
de la ruptura prematura de membranas en embarazos pretérmino, en Peru, refiere
que cuando ocurre una ruptura prematura de membranas, en forma independiente
al manejo que se le brinde, la literatura nos sefiala que el parto ocurrira en 50% de
los casos dentro de la primera semana de haber transcurrido la RPM. Entre las
mujeres con RPM pretérmino, la infeccion intraamniotica clinicamente evidente se
produce en aproximadamente 15 a 25%. La infeccion posparto se produce en
aproximadamente 15 a 20% de los casos; la incidencia de infeccibn es mayor a
edades gestacionales mas tempranas. El desprendimiento prematuro de placenta
puede complicar 2 a 5% de los embarazos. (Ramos,2018)

En un estudio retrospectivo, descriptivo y observacional, de corte transversal,
realizado en un hospital universitario de Colombia en 2016, evaluaron si existian
diferencias histopatoldgicas entre la ruptura prematura de membranas fetales, la
corioamnionitis crénica y la infeccién intraamni6tica ascendente en las placentas de
pacientes con diagnostico de ruptura prematura de membranas fetales pretérmino

entre los distintos grupos de edad gestacional. obtuvieron 65 placentas entre 22y



36.6 semanas de gestacion, encontraron 9 con diagndstico de corioamnionitis, 30
con infeccion intraamniotica ascendente y 26 con respuesta inflamatoria fetal, mas
frecuente en semanas tempranas del embarazo. De las placentas sin infeccion
intraamnidtica ascendente, 14 tuvieron cambios de malperfusion vascular materna.
Siendo la infeccién intraamnidtica ascendente y la malperfusion vascular materna
las principales causas de ruptura prematura de membranas fetales. (Mejia, 2020;
Herndndez, 2020; Sandoval 2020)

En servicio de obstetricia de Hospital “Miguel Perez Carrefio” en Caracas se
realizO otro estudio de investigacion para determinar la existencia de
corioamnionitis histolégica en pacientes con ruptura prematura de membranas,
independientemente del tiempo de evolucién y su asociacion con la morbilidad
neonatal. Se tomaron mujeres con embarazos Unicos entre 30y 41 semanas mas
6 dias, con ruptura prematura de membranas, independientemente del tiempo de
evolucién, sin signos clinicos de infeccion intraamnidtica. Se procedié a tomar la
muestra del canal endocervical con un aplicador estéril asi como revision de
historias clinicas de los recién nacidos, para verificar si estos presentaron alguna
complicacion asociada a la infeccion intraamnidtica; el 37,1 % de las pacientes con
corioamnionitis presentaron un tiempo de evolucion de ruptura prematura de
membranas menor a 8 horas, el 2,9 % curs6 con ruptura prematura de membranas
mas alla de las 24 horas de evolucion. A pesar de que la duracién de la ruptura
prematura de membranas fue mayor en pacientes con corioamnionitis, esta no difirié
estadisticamente de las pacientes que tuvieron menor tiempo de ruptura prematura
de membranas cuando no tenian corioamnionitis. El 97,1 % de los cultivos de
secrecion endocervical en pacientes con corioamnionitis histolégica fue positivo. El
microorganismo mas frecuente aislado fue la Echerichia coli, en 29,4 % de los
casos. Independientemente del tiempo de evolucion de ruptura prematura de
membranas pudieron encontrar corioamnionitis subclinica, a su vez eso influyo en
la morbilidad neonatal. (Colina,2013; Galindo,2013; Madail, 2013)

En otro estudio de tipo retrospectivo con el fin de describir las caracteristicas

generales de casos con diagndstico histopatolégico de corioamnionitis encontrados



en el Departamento de Patologia del Instituto Materno Infantil y atendidos en esa
institucion durante el periodo de Junio 1 de 1994 a Mayo 31 de 1995 en Colombia

Se revisaron los antecedentes, hallazgos clinicos, mortalidad y hallazgos
anatomopatologicos de 104 casos revisados. Del total de los casos, existio
antecedente claro de ruptura prematura de membranas en 46 (44.2%). De los 46
casos con antecedente de ruptura de membranas, el 67.4% tuvo una latencia mayor
de 12 horas al momento de terminacién de embarazo. Solo se sospechod el
diagnéstico clinico de corioamnionitis en el 36.8% de todos los casos, bien por el
antecedente de aborto provocado (en dos casos), ruptura prematura de membranas
con fiebre materna (4 casos) y en la mayoria de los casos por los hallazgos durante
la revision uterina post parto o durante el acto quirdrgico de la ceséarea por el
hallazgo de liquido amnidtico fétido o purulento. La mortalidad fetal en los casos
estudiados fue de 63.3% (69 casos) con grandes variaciones segun la edad
gestacional. Por debajo de las 28 semanas la mortalidad fetal fue del 96.5%, entre
la semana 28 y la 37 el porcentaje de 6bitos fetales fue del 43 %y en embarazos a
término fue del 10.5%, incluyendo en este grupo otras causas que pudieron
asociarse a la muerte fetal, como el abruptio placentario, sufrimiento fetal agudo,
insuficiencia placentaria e hipertension inducida por el embarazo. El antecedente de
ruptura prematura de membranas estuvo presente en el 50% de los casos, el 64.3
% de ellos con latencia mayor de 12 horas. Sin embargo, no se encontré asociacion
estadisticamente significativa entre el grado de severidad o la presencia de funisitis
con el tiempo de ruptura de las membranas o la mortalidad fetal. La corioamnionitis
aguda es un hallazgo frecuente en los estudios histopatologicos de las placentas.
Sin embargo, no es posible determinar la incidencia real de este hallazgo debido a
gue no se analizaron todas las placentas obtenidas durante el periodo estudiado
sino solo aquellas con el diagnostico especffico. (Romero, 1997; Sanchez, 1997;
Angel, 1997)



De acuerdo a la Guia de Practica Clinica Mexicana, la corioamnionitis se
estima entre el 2-4% de embarazos de término y en un 40 a 70% de partos
prematuros. Puede llevar a complicaciones materno- fetales, generando secuelas
neurolégicas en el feto como sepsis en madre e hijo, que en casos graves llevan a
la muerte en ambos. (GPC, 2013)

Se realizd un estudio retrospectivo y observacional en el servicio de
tococirugia del Hospital Universitario de Saltillo , en el que se estudié a todas las
pacientes que acudieron entre el 28 de junio y el 15 de noviembre de 2011 a recibir
atencién obstétrica, con embarazo mayor o igual de 28 semanas, el objetivo era
determinar la frecuencia de corioamnionitis histolégica en pacientes en la semana
28 () de embarazo y con ruptura prematura de membranas, se estudiaron 598
pacientes y la frecuencia de ruptura prematura de membranas con corioamnionitis
histologica, en pacientes de término fue, respectivamente, de 1.7 y 5.3% en
pretérmino. En el total de la muestra la frecuencia de corioamnionitis histologica fue
de 0.6% (4 pacientes) y, de estos, 25% fueron de término y 75% con ruptura
pretérmino. En pacientes con ruptura prematura de membranas la corioamnionitis
clinica fue de 0% valuada por los criterios de Gibbs. Concluyeron que la ruptura
prematura de membranas es un factor de riesgo importante para corioamnionitis
histologica. (Garcia, 2014; Delgado, 2014; Gonzalez, 2014)



4. Planteamiento del Problema

La ruptura prematura de membranas basa su importancia en su asociacion
con dos entidades que aumentan significativamente el riesgo materno y perinatal:
la infeccion y la prematurez. En los partos a término o cerca de €l, la frecuencia de
complicaciones son menores, aunque a veces pueden ser graves como la
corioamnionitis, endometritis 0 sepsis puerperal. (Votta, 2018; Nores, 2018; Santiago,
2018)

De acuerdo ala Guia FASGO 2018 se recomienda iniciar la interrupcion del
embarazo dentro de las 12 horas de producida la ruptura de las membranas en
comparacion con la conducta expectante, la interrupcion reduce la tasa de
corioamnionitis y endometritis puerperal, de ingreso del recién nacido a unidad de
cuidados intensivos y se acompafia de una reduccién no significativa de la
mortalidad perinatal. ( Votta, 2018; Nores, 2018; Santiago, 2018)

En la RPM a término, a diferencia de las pretérmino, no existe un consenso
universal respecto la utilizacion de antibiéticos. Con este conocimiento, nuestro
manejo de la RPM a término diferir4 en funcion de las horas de evolucién de RPM.
En gestantes con ruptura prematura de membranas menor de 24 horas de evolucion
no existe evidencia suficiente para justificar la profilaxis antibiética salvo en caso de
paciente portadora de SGB, no asi en gestantes con RPM mayor de 24 horas donde

esta indicado inicio de antibioticoterapia (Cobo y cols., 2023)

Los trastornos maternos o fetales pueden tener secuelas en la placenta ya
que la madre y el feto interactian en este sitio. El examen de la placenta proporciona
informacion atil sobre el entorno intrauterino del feto y puede proporcionar
informacién para el diagnostico y tratamiento de recién nacidos enfermos o de

madres afectadas con procesos infecciosos (como corioamnionitis 0 endometritis).



Siendo que no esta justificado el uso rutinario de antibioticoterapia en ruptura
de membranas menor de 24 horas pero si hay evidencia de la disminuciéon del riesgo
infeccion intraamniotica de iniciarse el parto dentro de las primeras 12 horas de
producida la ruptura , se decide valorar si hay cambios histopatolatologicos en
tejido placentario que justifique el uso de antibiéticoterapia dentro de las 12 a 24
horas de producida la ruptura de membranas.

Ya que cualguier accion o intervencion enfocada en la prevencién secundaria
en el momento del abordaje diagndstico de la paciente con ruptura prematura de
membranas sera beneficioso para la reduccién de la morbilidad materno y fetal. Es

por esto que surge la siguiente pregunta de investigacion:

¢ Existe asociacion de la ruptura prematura de membranas a término entre
las 12 y 24 horas de producida la ruptura con corioamnioitis subclinica por
caracteristicas histopatologicas placentarias en pacientes del Hospital General
Tijuana?



5. Justificacién

En el Hospital General de Tijuana es importante realizar estudios que
permitan conocer la incidencia de corioamnionitis subclinica ante pacientes
gestantes con embarazos a término complicadas con ruptura prematura de

membranas.

De forma rutinaria en la unidad se inicia antobioticoterapia profilactica ante
RPM atérmino posterior a las 12 horas de evolucion, de acuerdo a la guia FASGO
2018 ante la sugerencia de inicio de interrupcion de embarazo asociado con la
reduccion de la tasa de corioamnionitis, sin embargo es necesario valorar si hay un uso
indiscriminado de antibioticoterapia profilactica ante ruptura posterior a las 12 horas
de ewvolucion ya que de acuerdo a diferentes referencias no hay evidencia
suficiente para justificar la profilaxis antibiética si RPM es menor a 24 horas, salvo

en caso de pacientes portadoras de SGB.

En cualquier caso, ante RPM se produce un incremento de intervenciones
obstétricas para disminuir el tiempo de ruptura y, es importante de encontrase
alteraciones histopatolégicas placentarias sugestivas de corioamnionitis demostrar
si esta justificado el inicio temprano de antibioticoterapia profilactica antes de las
24 horas de producida la ruptura como es en el caso de las embarazas complicadas

con ruptura prematura de membranas a término.

El estudio favorecera a estandarizar un algoritmo de atencion de este tipo de
pacientes, disminuyendo a largo plazo el gasto en salud ante la atencion de las
complicaciones tanto maternas como neonatales sobre todo asociados al riesgo

de infeccion.



6. Hipotesis

6.1. Hipotesis nula (HO)
No existe asociacion entre las alteraciones histopatoldégicas de
infeccidn corioamniotica ante la ruptura de membranas fetales en pacientes con
diagnostico de ruptura de membranas a término entre 12 y 24 horas de evolucién

en pacientes hospitalizadas en Hospital General Tijuana.

6.2. Hipotesis alterna (Hi)

Se encuentra asociacion histopatoldgica de infeccion corioamniotica ante la
ruptura prematura de membranas fetales en pacientes con diagndstico de ruptura
de membranas a término las 12y 24 horas de evolucion en pacientes
hospitalizadas en Hospital General Tijuana en periodo de Octubre 2023 a

Octubre 2024.



6.3 Objetivo general

Analizar la asociacion de alteraciones histopatoldégicas de infeccidon
corioamniotica ante la ruptura de membranas fetales en pacientes con diagndéstico
de ruptura prematura de membranas a término entre las 12 y 24 horas de producida

la ruptura en pacientes hospitalizadas en Hospital General Tijuana.

6.4 Objetivos especificos

1. Describir las caracteristicas sociodemograficas de las mujeres participantes
en el estudio.
Enlistar los factores de riesgo asociados a ruptura de membranas a término.

3. Conocer la frecuencia de alteraciones histopatolégicas en paciente con
ruptura de membranas a término.

4. Conocer la incidencia de ruptura prematura de membranas a término en
Hospital General Tijuana.

5. Asociar la ruptura de membranas a término con corioamnioitis subclinica

identificada por cambios histopatologicos de la placenta.



7. Materiales y Métodos

7.1. Disefio del estudio

Estudio prospectivo, analitico, observacional, transversal

7.2. Descripcion de la poblacién
Pacientes con embarazo a término complicadas con ruptura de membranas
y atencién del evento obstétrico entre 12 a 24 horas de producida la ruptura , en el

Hospital General Tijuana

7.3. Célculo del tamafio de muestra

Con un universo de 126 pacientes, una frecuencia esperada de casos de
13%, con un nivel de confianza del 95% y error aceptado del 5%, la muestra sera
de 73 pacientes.



7.4. Criterios de seleccién

7.4.1. Criterios deinclusion

o Pacientes que cursen con diagnéstico de ruptura
membranas fetales en embarazos a término
o Feto vivo al ingreso a la unidad

7.4.2. Criterios de exclusién

o Paciente con diagnostico de sepsis

7.4.3. Criterios de eliminacion

o Paciente que no desee continuar participando
o Muerte fetal intrauterina durante transparto

de



7.5 Variables
7.5.1. Variables dependientes

Hallazgos histopatolégicos placentarios compatibles  con
corioamnionitis

7.5.2. Variables independientes

Edad materna

indice de masa corporal
Control prenatal

RPM en embarazos anteriores

Infeccion del tracto genital inferior: cervicovaginitis e infecciéon
de vias urinarias

o Tabaquismo

o Polihidramnios

o Anemia materna

o Tactos vaginales mudltiples (>7 después de la ruptura de
membranas)

o Estado hipertensivo asociado al embarazo

o Diabetes gestacional, pregestacional

o Complicaciones maternas y neonatales

7.5.3. Operacionalizacion de las variables

Tabla — Definiciobn y operacionalizacion de las variables dependientes e
independientes




Variable Definicidn Definicion Escala Indicador
Dependiente Conceptual Operacional
Estudio
microscopico
de tejido Alteraciones
Hallazgos placentario y | histopatolégicas
Microscopicos las células placentarias
tilizado para | compatibles con o
de las placentas u . - Cualitativa 1. Presentes
compatibles comprender |_nfeCC|_on_ Nominal 5 AUSENtes
con la corioamniotica Dicotomica
corlar e i patogénesis y | en paciente con
el diagnostico RPM
de
numerosas
enfermedade
S
Varlablles Definicion Deflnlglon Escala Indicador
Independientes | Conceptual Operacional
Esel
intervalo de
uempo Afos cumplidos
transcurrido Y . .
al momento de la | Cuantitativa Afios cumplidos
Edad desde la . .
fecha de entrevista discreta
nacimiento a
la fecha
actual
entr\r’slae?ggso Medida entre el
- y la talla para pesoy la talla o
Indice de Masa identificar qgue presenta el | Cuantitativa Decenas v unidades
Corporal Sobreneso paciente en el continua y
obesﬁdady momento de la
investigacion
C;%rgilgnr:gsdye Adecuado control
procedimient prenatal igual o
mayor a 5 o .
0S consultas Cualitativa | 1. Adecuado: Igual o >
Control prenatal | JEZCIC0S | Noadecuado | ORI 1 o ecuado: <5
ype control prenatal ' '
destinados a menor a5 consultas
la
prevencion, consultas

diagnostico y




tratamiento
de los
factores que
pueden
condicionar
morbimortalid
ad materna y
perinatal.

RPM en
embarazos
anteriores

La ruptura
prematura de
membrana es
aquella que
ocurre antes
del inicio del
trabajo de
parto

Antecedente de
ruptura
prematura de
membranas en
gestas previas

Cualitativa,
nominal
dicotomica

Si
No

Infeccion
genito-urinaria

Las
infecciones
del tracto
genital
inferior son
aquellas que
afectan ala
vulva y a la
mucosa
vaginal.

La infeccion
del tracto
urinario
consiste en la
colonizacion
y
multiplicacion
microbiana,
habitualment
e bacteriana,
a lo largo del
trayecto del
tracto
urinario.

Gestante con
embarazo a
termino e
infeccion del
tracto genitu-
urinario durante

gestacion actual.

Cualitativa,
nominal

N =

Cervicovaginitis
Infeccién de
vias urinarias
Ambas

Ninguna

Tabaquismo

El
Tabaquismo
es el
consumo

Consumo de
tabaco antes o
durante la
gestacion

Cualitativa,
nominal
dicotomica




adictivo
de tabaco

El
polihidramnio
s es definido
como una
acumulacion
excesiva de
liquido
amniotico.
Se considera
normal

Polihodramnios

valores de Cualitativa, .
Polihidramnios | indice de por CMV mas de nominal LSl

liquido 8 cm y por ILA dicotomica 2. No

amniotico ( mayor a 25 cm

ILA) entre 5y

25cmy,

valores

normales por

columna

maxima

vertical

(CMV)

de2a8cm

Concentraciones
de hemoglobina

La anemia es | para diagnosticar

un trastorno anemia al nivel

en el cual el del mar (g/l) (

nimero de OMS) en 1. Sin anemia

eritrocitos es | mujeres Cualitativa 2. Anemia leve
Anemia materna | insuficiente embarazadas: nominal, 3. Anemia

para Sinanemia 110 | politomica moderada

satisfacer las

necesidades
del
organismo.

superior , anemia
leve: 10-10.9 ,
anemia
moderada 7-9.9,
anemia severa
menos de 7

Anemia severa




El tacto
vaginal
consiste en la
introduccion
de los dedos

indice y
mediano en .
I : Tactos vaginales
a vagina, de o .
mdltiples, mas de
esta manera . o 1. Menos de 7
Tactos 7 después de la | Cuantitativa,
. se pueden : tactos
vaginales ruptura de discreta .
explorar las 4. Mas de 7 tactos
membranas
paredes
vaginales y el
Ceérvix
uterino, tiene
como objetivo
evaluar la
evolucién
del parto
1. Hipertension
. o Presencia de gestacional
Diagnostico enfermedad 2. Hipertension arterial
Estado de algun hinertensiva. que Cualitativa c;éniga
hipertensivo trastorno espte resent,eq Nominal, 3 Preeclampsia sin
asociado al hipertensivo b politomica ' PSie
durante el curso datos de severidad
embarazo durante gesta . :
actual de la gestacion 4.Preeclamp5|q con
datos de severidad
2. 5. Ninguna
Diagnostico
de algun Presencia de
trastorno en | diabetes en la 1.Diabetes mellitus
Diabetes el paciente que este | Cualitativa, | pregestacional
mellitus en el | metabolismo | presente durante | nominal 2. Diabetes mellitus
embarazo de los el curso de la politomica gestacional
carbohidratos | gestacién 3. Ninguno
en gesta
actual
Agravamiento
de una
enfermedad o
Complicacion proc,edc.l|m|ent Si eX|Is_t|o . Cualitativa 1. Si
materna 0 Medico en | complcacion Dicotémica 2. No
la madre que | materna '
aparece
espontaneam

ente con una




relacion
causal

Complicacion
neonatal

Agravamiento
de una
enfermedad o
procedimient
0 médico en
el neonato
gue aparece
espontaneam
ente con una
relacion
causal

Si existio
complicacion
neonatal

Cualitativa
Dicotémica




7.6. Andlisis estadistico

Proceso de recoleccion de datos:

Previa aceptacion de pacientes candidatas para el protocolo , se realizara
mediante encuesta/ entrevista a la madre afectada, la recoleccion de informacion
sobre las variables.

Una vez finalizada la gestacion, de cumplir con los criterios de inclusion, el
tejido placentario sera analizado con apoyo del servicio de patologia de Hospital
General Tijuana describiendo el tiempo transcurrido desde el alumbramiento hasta
la sumersién del tejido a formol, esto con la finalidad de identificar hallazgos

histopatol6gicos compatibles con infeccidon corioamnionitica.

Analisis estadistico

Los datos obtenidos se vaciardn en una hoja de calculo.

Para el analisis de los resultados de las variables cualitativas se utilizara
proporciones y frecuencia. Posteriormente se realizara un andlisis bivariado con la

prueba estadistica Chi-cuadrada.

Se considerardn como variables estadisticamente significativas cuando se
obtenga un valor de P <0.05 con intervalos de confianza al 95%.
Para realizar el andlisis de datos se utilizara el programa estadistico: SPSS Stata

version 17



7.7 Aspectos éticos:

La realizacion de este estudio de investigacion es viable ya que se cuenta
con los recursos humanos, materiales y tecnologicos, asi como disponiblidad de
areas necesarias para llevarlo a cabo de manera correcta siguiendo los principios
éticos para la investigacion médica de acuerdo a la declaracion de Helsinki de la
Asociacion Médica Mundial, clarificada en la 592 Asamblea General, Sedl, Corea,
octubre 2008 protegiendo: la salud, la dignidad, la integridad, la intimidad y la

confidencialidad de la informacion personal de los que participan en investigacion.

Los datos se obtendran en forma confidencial, no se mencionan nombres en
los resultados, tampoco se someterdn a las pacientes a ningan estudio
experimental, que incluyeran algin material biolégico o quimico que pusiera en

peligro su salud; por lo que no existiran implicaciones éticas en el presente estudio.

Parte de los aspectos éticos de la presente investigacion también se llevaran
a cabo conforme a los principios generales del Reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion para la Salud, establecidos en el Titulo Segundo;

Aspectos Eticos de la investigacion en Seres Humanos.

ARTICULO 13.- Prevalecera el criterio del respeto a su dignidad y la
proteccion de sus derechos y bienestar.

ARTICULO 16.- Se protegera la privacidad del individuo sujeto de
investigacion, identificandolo sélo cuando los resultados lo requieran y éste lo

autorice.

El propdsito principal de esta investigacion es comprender la evolucion y
efectos de la ruptura de membranas a término y mejorar las intervenciones

preventivas, diagnodsticas y terapéuticas




8. Resultados
De acuerdo con el estudio “Asociacion de ruptura de membranas a
término con corioamnionitis subclinica por caracteristicas histopatologicas
placentarias en pacientes del Hospital General Tijuana” se obtuvieron los

siguientes resultados:

Del total de 48 pacientes estudiadas con ruptura de membranas, se
dividieron en grupos de edad donde la mas prevalente fue de 18 a 33 afios
con un 79.2% (N=38), seguido del grupo de mayores de 34 afios con un
12.5% (N=6) y por ultimo el grupo menor de 17 afios de edad en un 8.3%
(N=4). Se present6 una media de 25.54 afios, una mediana de 26 afios, una

moda de 19 afios con una desviacion estandar de 6.785. (Tabla 1, Gréfica 1)

De acuerdo con las comorbilidades se observaron que, conrelacion al
estado nutricional en cuanto a indice de masa corporal, el 37.5% presenta
obesidad grado 1 (N=18), seguido de sobrepeso con un 29.2% (N=14),
posterior obesidad grado 3 en un 20.8% (N=10), solo el 8.3% de pacientes
presentaron peso adecuado (N=4) y el 4.2% presentaron obesidad grado 2
(N=2). (Tabla 2, Grafica 2)

De acuerdo con las semanas de gestacion en las pacientes con
ruptura de membranas prevalecieron las gestantes con 39 semanas en un
29.2% (N=14), seguido de las 37 y 38 semanas representando un 25% cada
uno (N=12), posterior a las 40 semanas en un 12.5% (N=6) y por ultimo las
gestantes con 41 y 42 semanas con un 4.2% cada una (N=2). (Tabla 3,
Grafica 3)

Enrelacién con antecedentes personales patoldgicos de las pacientes
participantes en el estudio, en cuanto a estados hipertensivos asociados al
embarazo como se muestra en la tabla 4 y gréfica 4 , el 16.7% presento

hipertension gestacional (N=8), hipertension arterial cronica el 4.2% (N=2),



preeclampsia sin criterios de severidad en un 4.2% (N=2), preeclampsia con
criterios de severidad un 16.7% (N=8) y sin antecedente de estado
hipertensivo asociado el 58.3% (N= 28) , de acuerdo con la presencia de
diabetes se observd que el 8.3% presentaba diabetes mellitus (N=4), el
12.5% desarrollé diabetes mellitus gestacional (N=6), y la presencia de
ninguna en el 79.2% (N=38). (Tabla 5, Gréfica 5)

Al valorar el tiempo en horas de ruptura de membranas prevalecié a
las 12 horas en un 25% de las pacientes (N=12), seguido de 14 horas de
ruptura en un 16.4% (N=8), posterior a las 16 horas y 21 horas en un 12.5%
(N=6). (Tabla 6, Grafica 6) Respecto a la respuesta inflamatoria identificada
en tejido placentario tras estudio histolégico; el 20.8% corresponde a la
respuesta inflamatoria fetal (N=10) y el 50% corresponde a respuesta
inflamatoria materna (N=24), no identificAndose cambios inflamatorios en un
29.2 % de las pacientes (N=14). (Tabla 7, Gréafica 7) De las 48 pacientes
estudiadas, el reporte de patologia de tejido placentario, reporto que 37.5%
de las placentas presentaban datos en relacion a deciduitis (N=18), 20.8%
corioamnioitis histolégica (N=10) y, 12.5% Amnioitis (N=6). (Tabla 8, Grafica
8)

En relacién a la presencia de factores de riesgo asociados a ruptura
de membranas, se observa que el 8.3% presentd tabaquismo positivo (N=4);
negado en 91.7% de las pacientes (N=44) (Tabla 9, Gréfica 9), en cuanto a
infeccion del tracto genitourinario, se observd que el 8.3% presentd ceérvico-
vaginitis (N=4), infeccion de vias urinarias en un 41.7% (N=20), la presencia
de ambas en un 4.2% (N=2) y sin asociacion un 45.8% (N=22). (Tabla 10,
Grafica 10) Se observd la presencia de polihidramnios en un 4.2% (N=2)
(Tabla 11, Gréfica 11), la presencia de anemia leve en 8.3% (N=4) y anemia
moderada en un 16.7% (N=8), sin anemia un 75% de las pacientes (N=36).
(Tabla 12, Grafica 12) En relacion con la cantidad de tactos vaginales se

observd que se realizd tactos vaginales mdiltiples (mas de 7 tactos vaginales



durante la atencion obstétrica) en un 62.5% (N=30) y, menos de 7 tactos
vaginales en un 37.5% (N=18) (Tabla 13, Grafica 13)

Al valorar si las pacientes llevaron control prenatal se observé que el
79.2% de las pacientes si acudieron a sus citas de control (N=38), mientras
que el 20.8% no cumplié con las consultas minimas necesarias durante el
seguimiento obstétrico (N=10).(Tabla 14, Grafica 14) Mientras que en
relacién con la presencia de ruptura prematura de membranas en embarazos
previos, el 8.3% si presentd dicho antecedente (N=4) y el 91.7% no lo
presentd (N=91.7%). ).(Tabla 15, Grafica 15).

De acuerdo la estadistica inferencial se asociéo el resultado
histopatolégico con el diagnostico de infeccion corioamndtica en pacientes
con ruptura de membranas entre las 12 y 24 horas de producida la ruptura,
donde se encontr0 una asociacion estadisticamente significativa de 0.001
conforme aumenta el tiempo de ruptura prematura de membranas fetales a
término (Tabla 16, Grafica 16) De acuerdo con la prelacion entre la respuesta
inflamatoria y el resultado de histopatologia se observd que la presencia de
corioamnioitis histolégica, representd una respuesta inflamatoria fetal en un
20.8%, la presencia de amnioitis representd una respuesta inflamatoria
materna en un 12.5%, la presencia de deciduitis representd respuesta
inflamatoria materna en un 37.5%, con una estadisticamente asociacion

significativa con una p=0.000. (Tabla 17, Grafica 17)

Por ultimo, se asocié la respuesta inflamatoria fetal y materna con las
complicaciones neonatales y maternas (Tabla 18, Gréafica 18), donde se
observd que la respuesta inflamatoria fetal favorecié a que se desarrollara
dificultad respiratoria en un 2.1%, riesgo de sepsis en un 16.7% y ambas en
un 2.1%, mientras que las respuestas inflamatorias maternas desarrollaron
complicaciones neonatales en relacién con la dificultad respiratoria en un

8.3%, no representd riesgo de sepsis neonatal con una p estadisticamente



significativa de 0.000. De acuerdo con la presencia de respuesta inflamatoria
fetal en las complicaciones maternas se observdO que el 4.2% presentod
hemorragia, el 2.1% desarrollo sepsis materna, mientras que en relacion a la
respuesta inflamatoria materna el 12.5% presentd hemorragia y ninguno

presentd sepsis materna con una p= 0.342 lo cual no representa una
asociacion estadisticamente significativa.

Tabla 1. Frecuencia, porcentaje y medidas de tendencia central de la edad de las

pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatolégicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Edad

Porcentaje

Frecuencia Porcentaje acumulado
Valido <=17 4 8.3 8.3
18-33 38 79.2 87.5
34+ 6 125 1009

Total 48 100.0

Vedia 25.54
Mediana 29
Moda 19
Desviacion Estandar 6.785

Gréfica 1. Frecuencia, porcentaje y medidas de tendencia central de la edad de las
pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatolégicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.



40

Porcentaje

Tabla 2. Frecuencia y porcentaje respecto al indice de masa corporal de las
pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatolégicas

16- 33
Edad

placentarias en el Hospital General de Tijuana.

indice de masa corporal

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia acumulado
Valido [Adecuado 4 8.3 8.3
Sobrepeso 14 29.2 375
Obesidad 1 18 37.5 75.0
Obesidad 2 2 4.2 79.2
Obesidad 3 10 20.8 100.0

Total 48 100.0

Grafica 2. Frecuencia y porcentaje respecto al indice de masa corporal de las
pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatologicas

placentarias en el Hospital General de Tijuana.
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Porcentaje

Adecuado Sobrepeso Obesidad 1 Obesidad 2 Obesidad 3

indice de masa corporal

Tabla 3. Frecuencia y porcentaje respecto a las semanas de gestacion de las

pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatolégicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Semanas de Gestacion
Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Valido 37 12 25.0 25.0
38 12 25.0 50.0
39 14 29.2 79.2
40 6 125 91.7
41 2 4.2 95.8
42 2 4.2 100.0
Total 48 100.0

Gréfica 3. Frecuencia y porcentaje respecto a las semanas de gestacion de las
pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatologicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.
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Tabla 4. Frecuencia y porcentaje respecto al antecedente de estados hipertensivos
del embarazo de las pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas
histopatolégicas placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Hipertension

Porcentaje

Frecuencia Porcentaje acumulado
Valido Hipertension Gestacional 8 16.7 16.7
Hipertensién Preexistente 2 4.2 20.8
Preeclampsia sin Criterio 2 4.2 25.0
Preeclampsia con Criterio 8 16.7 41.7
Ninguna 28 58.3 100.0

Total 48 100.0

Grafica 4. Frecuencia y porcentaje respecto al antecedente de estados
hipertensivos del embarazo de las pacientes que fueron sometidas al estudio de
caracteristicas histopatoldgicas placentarias en el Hospital General de Tijuana.



Porcentaje

Hipertension Hipertension Freeclampsia sin  Preeclampsia con Minguna
Gestacional Preexistente Criterio Criterio

Hipertension

Tabla 5. Frecuencia y porcentaje respecto al antecedente de diabetes de las

pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatolégicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Diabetes
Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Valido Diabetes 4 8.3 8.3
Diabetes Gestacional 6 125 20.8
Ninguna 38 79.2 100.0
Total 48 100.0

Gréafica 5. Frecuencia y porcentaje respecto al antecedente de diabetes de las
pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatolégicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.
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Diabetes Diabetes Gestacional Minguna

Diabetes

Tabla 6. Frecuencia y porcentaje respecto al tiempo en horas de ruptura de
membranas de las pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas
histopatolégicas placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Tiempo de RPM en horas
Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
12 12 25.0 25.0
13 2 4.2 29.2
13 2 4.2 33.3
14 8 16.7 50.0
15 4 8.3 58.3
Valido
16 6 125 70.8
17 4 8.3 79.2
18 2 4.2 83.3
21 6 125 95.8
24 2 4.2 100.0




Total | 48 | 100.0 | |

Gréafica 6. Frecuencia y porcentaje respecto al tiempo en horas de ruptura de
membranas de las pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas
histopatolégicas placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Porcentaje

12 13 13 14 15 16 17 18 21 24
Tiempo de RPM en hrs

Tabla 7. Frecuencia y porcentaje respecto al tipo de respuesta inflamatoria

identificada en muestras de patologia de tejido placentario de las pacientes que
fueron sometidas al estudio.

Respuestainflamatoria
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje acumulado
Valido Ninguna 14 29.2 29..2
Respuesta Inflamatoria Fetal 10 20.8 50.0
Respuesta Inflamatoria Materna 24 50.0 100.0
Total 48 100.0

Gréafica 7. Frecuencia y porcentaje respecto al tipo de respuesta inflamatoria

identificada en muestras de patologia de tejido placentario de las pacientes que
fueron sometidas al estudio.



Porcentaje

MNinguna

Respuesta Inflamatoria Fetal

Respuesta inflamatoria
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Tabla 8. Frecuencia y porcentaje respecto a los hallazgos de patologia en tejido
placentario de las pacientes que fueron sometidas al estudio.

Resultado de patologia

Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Valido Corioamniotis 10 20.8 20.8
Amnioitis 6 125 33.3
Deciduitis 18 375 70.8
Ninguna 14 29.2 100.0
Total 48 100.0

Grafica 8. Frecuencia y porcentaje respecto a los hallazgos de patologia en tejido
placentario de las pacientes que fueron sometidas al estudio.
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Corioamniotis

Amnioitis Deciduitis Minguna

Resultado de patologia

Tabla 9. Frecuencia y porcentaje respecto al antecedente de tabaquismo de las
pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatoldgicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Valido

Tabaquismo
Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje acumulado
Si 4 8.3 8.3
No 44 91.7 100.0
Total 48 100.0




Grafica 9. Frecuencia y porcentaje respecto al antecedente de tabaquismo de las
pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatol6gicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.
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Tabla 10. Frecuencia y porcentaje respecto a la presencia de infeccion genito-

urinaria de las pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas
histopatolégicas placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Infeccién del tracto genito-urinario

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje acumulado
Vélido Cervico-vaginitis 4 8.3 8.3
Infeccién de vias Urinarias 20 41.7 50.0
Ambas 2 4.2 54.2
Ninguna 22 45.8 100.0
Total 48 100.0




Grafica 10. Frecuencia y porcentaje respecto a la presencia de infeccién genito-

urinaria de las pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas
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Tabla 11. Frecuencia y porcentaje respecto a la presencia de polihidramnios de las
pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatolégicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Polihidramnios

Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado

Valido Si 2 4.2 4.2

No 46 95.8 100.0

Total 48 100.0




Grafica 11. Frecuencia y porcentaje respecto a la presencia de polihidramnios de
las pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatoldgicas

placentarias en el Hospital General de Tijuana.
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Tabla 12. Frecuencia y porcentaje respecto a la presencia de anemia de las
pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatologicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Anemia
Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Vélido No 36 75.0 75.0
Leve 4 8.3 83.3
Moderada 8 16.7 100.0
Total 48 100.0




Gréafica 12. Frecuencia y porcentaje respecto a la presencia de anemia de las

pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatolégicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.
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Tabla 13. Frecuencia y porcentaje respecto a la cantidad de tactos vaginales de las
pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatoldgicas
placentarias en el Hospital General de Tijuana.

Tactos vaginales

Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Valido <7 18 375 375
>7 30 62.5 100.0
Total 48 100.0
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Tabla 14. Frecuencia y porcentaje en relacién con el control prenatal de las

pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatol6gicas
placentarias en el hospital general Tijuana.

Control prenatal

Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Valido Si 38 79.2 79.2
No 10 20.8 100.0
Total 48 100.0




Grafica 14. Frecuencia y porcentaje en relacion con el control prenatal de las

pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas histopatol6gicas
placentarias en el hospital general Tijuana.
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Tabla 15. Frecuencia y porcentaje en relacién con el antecedente de ruptura de

membranas de las pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas
histopatolégicas placentarias en el hospital general Tijuana.

Antecedentes de ruptura prematura de membranas

Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Valido Si 4 8.3 8.3
No 44 91.7 100.0
Total 48 100.0




Grafica 15. Frecuencia y porcentaje en relacién con el antecedente de ruptura de

membranas de las pacientes que fueron sometidas al estudio de caracteristicas
histopatolégicas placentarias en el hospital general Tijuana
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Tabla 16. Frecuencia y porcentaje donde se encuentra asociacion histopatolégica
de infeccion corioamniotica ante la ruptura prematura de membranas fetales en
pacientes con diagnéstico de ruptura de membranas a término las 12 y 24 horas de
evolucidn en pacientes hospitalizadas en Hospital General Tijuana en periodo de
octubre 2023 a octubre 2024.

Resultado de patologia |

Corioamniotis Amnioitis Vellositis Deciduitis Onf alitis Ninguna | P |




Recuen

Recuen

Recuen

Recuen

Recuen

Recuen

to Porcentaje to Porcentaje to Porcentaje to Porcentaje to Porcentaje to Porcentaje
12 4 8.3% 0 0.0% 0 0.0% 4 8.3% 0 0.0% 4 8.3%
HRS
13 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 2 4.2% 0 0.0% 2 4.2%
HRS 0.001
14 0 0.0% 2 4.2% 0 0.0% 2 4.2% 0 0.0% 4 8.3%
HRS
15 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 4 8.3% 0 0.0% 0 0.0%
HRS

Tiempo
16 2 4.2% 0 0.0% 0 0.0% 2 4.2% 0 0.0% 2 4.2%
de RPM
HRS
en Horas

17 0 0.0% 2 4.2% 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 2 4.2%
HRS
18 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 2 4.2% 0 0.0% 0 0.0%
HRS
21 4 8.3% 0 0.0% 0 0.0% 2 4.2% 0 0.0% 0 0.0%
HRS
24 0 0.0% 2 4.2% 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0%
HRS

Grafica 16. Frecuencia y porcentaje donde se encuentra asociacion histopatologica
de infeccion ante la ruptura prematura de membranas fetales en pacientes con
diagndstico de ruptura de membranas a término las 12 y 24 horas de evolucion en
pacientes hospitalizadas en Hospital General Tijuana en periodo de octubre 2023
a octubre 2024.
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Tabla 17. Frecuencia y porcentaje donde se encuentra asociacion respuesta
inflamatoria ante el resultado de patologia en pacientes hospitalizadas en Hospital
General Tijuana en periodo de octubre 2023 a octubre 2024 con diagnostico de
ruptura de membranas a término.
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Corioamniotis 0 0.0% 10 20.8% 0 0.0%
Amnioitis 0 0.0% 0 0.0% 6 12.5%
Resultado B
Vellositis 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0%
de o 0.000
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Onfalitis 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0%
Ninguna 14 29.2% 0 0.0% 0 0.0%

Grafica 17. Porcentaje donde se encuentra asociacion respuesta inflamatoria ante
el resultado de patologia en pacientes hospitalizadas en Hospital General Tijuana
en periodo de octubre 2023 a octubre 2024 con diagnostico de ruptura de
membranas a término.
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Tabla 18. Frecuencia y porcentaje donde se encuentra asociacion respuesta
inflamatoria ante las complicaciones maternas y complicaciones fetales de
pacientes hospitalizadas en Hospital General Tijuana en periodo de octubre 2023
a octubre 2024 con diagnéstico de ruptura de membranas a término.

Complicaciones Maternas Complicaciones Neonatal

Dificultad | Hipoglucemi | Riesgo de

Hemorragia Sepsis Ninguno Todas respiratoria a Sepsis Ninguno

Respuesta Ninguna 2 4.2% 0 0.0% | 12 | 25.0% 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 1 2.1% 13 | 27.1%

inflamatoria | Respuesta

Inflamatoria 2 4.2% 1 2.1% 7 14.6% 1 2.1% 1 2.1% 1 2.1% 8 16.7% 0 0.0%

Fetal

Respuesta
Inflamatoria 6 12.5% 0 0.0% | 18 37.5% 0 0.0% 4 8.3% 0 0.0% 0 0.0% 20 | 41.7%

Materna

Total 10 | 20.8% 1 21% | 37 | 77.1% 1 2.1% 5 10.4% 1 2.1% 9 188% | 33 | 68.8%

B 0.342 0.000




Grafica 18. Porcentaje donde se encuentra asociacion respuesta inflamatoria ante
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9. Discusioén

En 2021 Mejia y colaboradores realizaron un estudio retrospectivo, descriptivo y
observacional, de corte transversal, efectuado en placentas obtenidas por ruptura
prematura de membranas fetales utilizando variables clinicas y hallazgos
histopatolégicos se relacionaron con la edad gestacional y se analizaron mediante
razones Yy proporciones, con medidas de significacion estadistica (prueba t, x?) y
considerando significativas las diferencias con p < 0.05. con una metodologia igual
a la realizada en nuestro estudio. Con una poblacién total similar a la nuestra, sin
embargo, con diferencia en las edades gestacionales presentes ya que Mejia valord
65 placentas de embarazos pretermino entre 22 y 36.6 semanas de gestacion.Se
encontraron 9 con diagnéstico de corioamnionitis, 30 con infeccidén intraamnidtica
ascendente y 26 con respuesta inflamatoria fetal, mas frecuente en semanas
tempranas del embarazo siendo la totalidad de su poblacion estudiada. Sinembargo
a pesar de estas diferencias en cuanto a semanas de gestacion se concluye lo
mismo que en nuestro estudio, una relacién estadisticamente significativa en cuanto
a ruptura prematura de membranas y respuesta inflamatoria fetal (Mejia F, et.al,
2021).

Figueroa R en 2016, realizaron un estudio de cohorte retrospectiva,
comparativo de casos Yy controles consecutivos de  corioamnioitis
histopatolégica, donde a pesar de que la metodologia fue distinta los
objetivos e hipdtesis fueron similares a la nuestra, observando dentro de los
resultados una muestra mucho mayor a la nuestra con 311 pacientes con
corioamnioitis y 314 neonatos con una edad gestacional promedio mucho
menor a la establecida en nuestro estudio correspondiente a 32.31 mas
menos 5.22 semanas. Se observd una relacion estadisticamente significativa
entre la severidad de la corioamnioitis histopatolégica con presencia de
corioamnioitis clinica, ruptura prematura de membranas, sepsis neonatal y
Obito, donde se presenta similitudes con nuestro estudio en relacion con a la

infeccibn neonatal. Concluyen que 1 tercio de las pacientes con



corioamnioitis histopatolégica presentaron manifestaciones clinicas mientras
gue en las pacientes con corioamnioitis clinica presentaron mayores riesgos
maternos y perinatales adversos relacionando que a mayor severidad
histopatolégica hubo mayor riesgo de presentar complicacion perinatal y

materna (Figueroa D. 2016).

En 2016 Herida et.al. realizaron un estudio retrospectivo, transversal y
descriptivo con poblacién de estudio de entre las 22 y 36 semanas 6 dias de
gestacion. Donde a pesar de que es un estudio retrospectivo y de igual
manera se trata de embarazos pretermino, se buscaba comprar las mismas
variables para un objetivo similar al de nuestro estudio. Dentro de los
resultados se observo que la edad media de las participantes fue de 32 afios
con una media mayor a la reflejada en nuestra poblacion. Dentro de los
antecedentes obstétricos encontramos que el 59% de pacientes no
presentaban antecedente de aborto, parto pretérmino o RPM previa; siendo
gue en nuestro estudio no tenian antecedente de ruptura prematura de
membranas en 91.67% de la poblacion estudiada. La edad gestacional se
distribuyé principalmente entre las 22 y 31 semanas 6 dias (59,83%), asi
mismo la media de edad gestacional es menor a la reflejada en nuestro
estudio. La latencia en horas en relacidon con la ruptura para pacientes
comprendidas entre las 22 y 31 semanas 6 dias fue de 39,8 y 222h; para las
32y 34 semanas, de 48hy 144h; paralas 34 y 36 semanas 6 dias, de 10hy
48h, sin embargo, en nuestro estudio prevalecieron las 12 y 14 horas; esto
por actividades o conductas medicas indicadas que ayudaron a la resolucién
obstétrica en un periodo de tiempo mas corto. El diagndstico o sospecha
clinica de corioamnionitis coincidié en el 42,7% de casos. Respecto al grado
histolégico, se encontré6 que el 61,5% fueron corioamnionitis temprana y el
16,5% avanzadas. Concluyendo que las caracteristicas clinicas tuvieron
mala correlacién con el diagndstico de corioamnionitis histolégica a diferencia
de nuestro estudio y estudios previos donde si se observa una correlacion

significativa.



10.Conclusiones
De acuerdo con la investigacion presentada “Asociacion de ruptura de
membranas a término con corioamnionitis subclinica por caracteristicas
histopatolégicas placentarias en pacientes del Hospital General Tijuana” se
concluyd lo siguiente:
o La media de edad fue de 25.54 afios.
o Prevalecio la presencia de obesidad grado 1 en un 37.5% de la

poblacién estudiada.

o La edad gestacional mas frecuente fue de 39 semanas en un 29.2%.
o El 8.3% presentd antecedente de tabaquismo.
o El 16.7% presento hipertension gestacional, el 4.2% hipertension

preexistente, el 4.2% preeclampsia sin criterios de severidad, el 16.7%

preeclampsia con criterios de severidad.

o El 8.3% presentd diabetes pre gestacional y el 12.5% diabetes
gestacional.
o Prevalecio la ruptura de membranas de 12 horas en un 25% seguido

de 14 horas de ruptura en 16.4%.

o Se presentd respuesta inflamatoria fetal en 20% de la muestra y 50%
presentd respuesta inflamatoria materna.

o El 8.3% presentd cérvico-vaginitis, el 41.7% presento infeccion en vias
urinarias, polihidramnios en un 4.2%, anemia leve en 8.3%, anemia
moderada en 16.7%, el 79.2% llevaron control prenatal y, 8.3% de la muestra
estudiada tenia antecedente de ruptura prematura de membranas en
embarazos previos.

o Serealizaron tactos vaginales multiples (mas de 7 tactos) en un 62.5%
y menos de 7 tactos vaginales en 37.5%

o Conforme aumenta el tiempo de ruptura prematura de membranas

fetales a término, existe una relacion estadisticamente significativa entre la



respuesta inflamatoria y el resultado histopatolégico con una p significativa
de 0.001.

o Existe una relacién estadisticamente significativa entre la respuesta
inflamatoria y las complicaciones neonatales (p 0.000), sin embargo, no
existe estadistica significativa entre la respuesta inflamatoria y las
complicaciones maternas ( p 0.342).

o Existe una estadistica significativa en relacion con el diagnostico
histopatolégico de corioamnioitis y la presencia de ruptura de membranas,
por lo que se rechaza la hipotesis nula y se acepta la hipotesis alterna de

investigacion.

Se recomienda continuar con la linea de investigacion realizando
razon de momios para conocer el riesgo de presentar corioamnionitis
histoldgica o respuesta inflamatoria con uso de antibioticoterapia profilactica

VS sin antibiotico.
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Anexos

Tabla 1. Estructura y composicién de las membranas owlares y actividad de metaloproteinasas

de matriz (MMP) e inhibidores tisulares de las metaloproteinasas (TIMP)*

Capa Composicion de la malriz extracelular MMP o TIMP

Amnios

Epitelio MMP-1, MMP-2, MMP-9
Membrana basal Colageno tipo lll, 1V, V; laminina, fibronectina, nidogeno

Capa compacta Colageno tipo |, lll, V, VI; fibronectina

Capa fibroblastica Colageno tipo |, lll, VI; laminina, fibronectina, nidogeno MMP-1, MMP-9, TIMP-1
Capa esponjosa Colageno tipo |, lll, IV; proteoglicanos

Corion

Capa reticular Colageno tipo |, lll, IV, V, VI; proteoglicanos

Membrana basal Colageno tipo 1V; fibronectina, laminina

Trofoblasto TMMP-9

*Adaptado de Parry S, Strawss JF (5).

Tabla 2. Categorias de edad gestacional

Edad gestacional

Término 37semy O dias
Término temprano 37 semy O dias hasta 38 semanas y 6 dias
Término completo 39 semy O dias hasta 40 semy 6 dias
Término tardio 41 semy O dias hasta 41 sem y 6 dias
Postérmino Mayor o igual a 42 semy O dias
Pretérmino Menos de 37 semanas y O dias
Pretérmino tardio 34 semanas y O dias hasta 36 semy 6 dias
Pretérmino moderado 32y 0 dias hasta 33 semanas y 6 dias
Muy pretérmino 28 sem O dias hasta 31 sem y 6 dias
Pretérmino extremo Menos de 32 semy O dias

Guidelines for perinatal care American Academy of Pediatrics and the American
College of Obstetricians and Gynecologist. Eighth Edition. September, 20171,



Tabla 3. Grados y estadios de la respuesta inflamatoria materna y fetal en la
infeccion intraamniotica ascendente

Respuesta inflamatoria materna

Estadio 1: corionitis o subcorionitis aguda Grado 1: sin criterios de severidad

Estadio 2: corioamnionitis aguda: neutréfilos dentro del

corion fibroso o amnios
Grado 2: con criterios de severidad: neutréfilos confluentes

Estadio 3: corioamnionitis necrotizante: cariorrexis de o microabsceso subcoridnico
neutréfilos, necrosis del amnios o hipereosinofilia de la
membrana basal del amnios

Respuesta inflamatoria fetal
Estadio 1: vasculitis corionica o flebitis umbilical Grado 1: sin criterios de severidad

Estadio 2: afectacion de la vena umbilical con una o mas

arterias umbilicales

Estadio 3: funisitis necrotizante: bandas inflamatorias Grado 2: con criterios de severidad: neutréfilos confluentes
perivasculares con dafo en la gelatina de Wharton y atenuacion del misculo liso vascular



Anexo A: Cronogramade actividades

2023-2024

MES 8 910 11 12123 4 5 6

Revision de bibliografia
Elaboracion de protocolo

Gestion de cartas de
autorizacion

Presentacion de protocolo
Aprobacioén de protocolo

7 8 9 10 11 12

X

X[ X

Recolecciéon de datos XX X[ X]|X]| X[ X
Introduccion en base de x| x| x
datos

Analisis de datos X
Elaboracion de informe final X

Presentacion de tesis




ANEXO B) Formato de la hoja de recoleccion de datos

Protocolo “Asociacion de ruptura de membranas a termino con corioamnionitis
subclinica por caracteristicas histopatoldégicas placentarias en
pacientes del Hospital General Tijuana”

Residente Dra. Arely Chaves Aguilar

Especialidad  Ginecologia y Obstetricia
Asesor tesis  Dra. Maria Guadalupe Duarte Arenas
Titular Curso  Dra. Gyna Cecilia Angulo Celis

CAPTURA DE DATOS
NOMBRE (INICIALES) EDAD N°EXP

PESO TALLA IMC SDG , GESTAS N°DE PIEZA DE PATOLOGIA

. Tabaquismo: 1. Si 2. No
II. Hipertensionenelembarazo: 1. Gestacional 2. Cronica
3. Preeclampsia sin datos de severidad 4. Preeclampsia con datos de
severidad. 5. Ninguna
[ll.  DMenelembarazo: 1. Pregestacional 2. Gestacional 3. Ninguna
IV. RPMenembarazos anteriores: 1. Si 2. No

V.  Control prenatal: 1. Mayor o igual a 5 consultas 2. Menos de 5 consultas
VL. Infeccion del tracto genito-urinariaactual: 1. Cervicovaginitis

2. Infeccién de vias urinarias** 3. Ambas 4. Ninguna
VIl.  Polihidramnios: 1. Si 2. No

VIll.  Anemia materna *** 1. Sin anemia (> 11g/l) 2. Anemia leve (10-10.9 g/l)
3. Anemia moderada (7-9.9 g/l) 4. Anemia severa (< 7 g/l)

IX.  Tactos Vaginales (partograma) 1. Menos de 7 tactos 2. Mas o igual a 7 tactos
X.  Embarazo mdltiple: 1. Si 2. No

Xl.  Hallazgos histopatoldgicos placentarios compatibles con corioamnioitis**** 1.
Si 2. No

*SDG: semanas de gestacion

**nfeccion de vias urinarias documentado con examen general de orina

**Anemia materna de acuerdo ala Organizacion mundial: Concentraciones de hemoglobina para diagnosticar anemia a
nivel del mar (gr/dl).

*»**Hallazgos histopatolégicos placentarios compatibles con corioamnionitis: Reportado por patologia.



