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RESUMEN. OBJETIVO. Determinar la relacion de
Ruptura Prematura de Membranas > -4 Horas con Sepsis
Neonatal Temprana en Recién Nacidos de Término
MATERIAL Y METODOS.

El presente es un estudio prospectivo, longitudinal. Se
estudié 83 recien nacidos de Mayo de {998 a Septiembre
de! 2000 atendidos en el Servicio de Neonatoiogia del
Hospital F.scuela; todos con el antecedente de Ruptura
Prematura de Membranas mayor de 24 horas. Se realiz6
valoracién clinica inicial, se tomé Hemocultivo previo al
inicio de antibidticos y se realizo Test de Sepsis
(Hemograma, Proteina C. Reactiva y Velocidad de
Eritrosedimentacion) siempre que fuera posible. Se les
dio seguimiento ai menos una vez hasta el alta Se
analizo estadisticamente los resultados con prueba de Chi
cuadrado.

RESULTADOS. Se evalué 42 nifios y 41 nifias recién
nacidos que cumplian el requisito de Ruptura Prematura
de Membranas >24 horas; el rendimiento del Hemoculti-
vo fue de 32%. Se observo la tendencia a aumentar posi-
tividad del mismo a medida se prolongaba la Ruptura
Prematura de Membranas. Se aisl6 Gérmenes Gram (-)
en el 72% de los casos, el Signo de Corioamnionitis mas
frecuente fue Liquido Amnidtico Caliente (49%). Las
Manifestaciones Clinicas mas frecuentes en orden decre-
cente fueron: Dificultad Respiratoria (48%), Inestabili-
dad Térmica (35%). No se correlacioné el uso antepar-
tum de antibiéticos con disminucion de infeccion neo-
natal, la estancia promedio intrahospitalaria fue de uno a
tres dias (56%); en pacientes con Hemocultivo(+) el
promedio de dias tratamiento fue de cuatro a siete dias
(81%), fallecieron dos pacientes.

CONCLUSION. La Ruptura Prematura de Membranas
se relaciond con mayor ocurrencia de Sepsis Neonatal
Temprana a medida se prolonga la misma en el tiempo.

PALABRAS CLAVE: Sepsis Neonatal Temprana.
Ruptura Prematura de Membranas, Recién Nacidos de
Término.

ABSTRACT. OBJECTIVE this determine the relation-
ship between premature rupiure of memhranes (PRM) of
24 hours or more and early onset neonatal sepsis infull
term newbants

MATERIAL AND METHODS. This is a prospecnve,
longitudinal study realizeti will 83 newborns ailended al
I he Seoikitology Service of the Hospital Escuela f'rom
May, 1998 to Septemher. 2000; all them wiih historv of
PRM over 24 hours.

I heve was relilized anl clinicail evoluation; a blood
culture neis made before the use of'antihiotics and sepsis
test (hemogram, C . Reactive Protem and eritrosedimen-
lation rale) was reahzed when possible. ihev liad follow
up at least once befare discharge. | he statisiical analisis
was made with X

RESULTS. 83 newborns (42 boys and 41 girls) thal
rneet the criteria of PRAI over 24 hours of evoluntion
were evaluated. The hlood culture was positive in
32% of cases and the posilivity show a tendency to
increase when the evolution of PRM hi was greater. Gram
negative germs were isolated in 72% afeases. The most
frequent sing of chorioamnionitis was warm amniolic
fluid (49%). The most common clinical manifestation
were respiratory distress (48%), temperature instability
(35%>). There
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was not studied the relatiomhip between prepartum use
of antihiotics and decrea.se of neonatal infection. The
mean hospitalary slay was of one to three days (56%).
The patients with positive blood culture received treat-
ment for 4 to 7 days (81%). Two palient dealh.
CONCLUSION. Early on.set neonatal sepsis had a
higher fregnency when the evolution time of PRM in-
creases.

KEY WORDS: Early onset neonatal sepsis, Premature
rupture of thembranes, Full terni mwborns.

INTRODUCCION.

Aunque las muertes en nifios < de 5 afios de edad
declinaron en los altimos 25 afos, la tasa de morta-
lidad neonata] ha tenido pocos cambios en los pai-
ses mas pobres. La Organizaciéon Mundial de la
Salud (OMS) calcula que en todo el mundo fallecen
5 millones de recién nacidos al afio y de éste el 98%
sucede en los paises en desarrollo (1,2). Se cree que
las principales causas de muerte neonatal en el
mundo son las enfermedades infecciosas, la asfixia
al nacer y la prcmadurez (3). En Honduras, las in-
fecciones neonatales representan la primera causa
(21 %) de mortalidad neonatal hospitalaria (4).

La sepsis bacteriana continda siendo de las princi
pales causas de morbi-mortalidad en el recién naci
do, lo anterior a pesar de los avances en la terapia
antimicrobiana, tecnologia médica moderna y en el
reconocimiento temprano de los factores de riesgo
perinatal.

La infeccion se ha relacionado hasta en un 54% de
muerte neonatal temprana (5,6). asociandose la
Ruptura Prematura de Membranas(RPM) a Sepsis
Neonata! Temprana(SNT) con tasas de mortalidad
neonatal de hasta 33% cuando concurren con fiebre
materna y Bajo Peso al Nacer (BPN) (7,8). El Re-
cién Nacido con historia de RPM se considera po-
tencialmente infectado (9) condicidn que obliga a su
hospitalizacion, estudio y uso temprano de antibi-
Gticos.

No contamos a la fecha con un estudio nacional que
relacione la infeccion neonatal con prolongacion de
RPM. EIl presente trabajo se realizd con el proposito
de conocer la prevalencia y caracterizacion de los
Recién Nacidos de Madres con RPM prolongada.
Se espera que los datos conocidos proporcionen

informacion sobre la situacion actual de la infeccion
neonatal asociada a la misma.

MATERIAL Y METODOS

Tipo y Duracion del Estudio: Es un estudio pros-
pectivo, longitudinal, realizado en el Servicio de
Recién Nacidos del Bloque Materno Infantil del
Hospital Escuela (Hospital Nacional) Tegucigalpa,
Honduras. Durante el periodo Junio 1998 - Sep-
tiembre 2000.

Poblacion de Estudio y Recoleccion de Datos:

Se evalud recién nacidos atendidos en el Servicio de
Neonatologia con historia de RPM mayor de 24
horas cuya madre aceptase que su recién nacido
participase en el estudio. A éstos se les llend en-
cuesta para obtener datos que incluian antecedentes
maternos como son: Prolongacion de la RPM. Ma-
nifestaciones de Corioamnionitis: Liquido Amnioti-
co (L.A.) Fétido, L.A. caliente, temperatura materna
> 37.5°C (axilar), uso antepartum de antibidticos,
via del paito (abdominal, vaginal), edad gestacio-
nal, datos del recién nacido como sexo, peso, y su
relacion peso/edad gestacionai; igualmente se reali-
z6 examen fisico completo, se obtuvo muestras de
sangre de corddn umbilical o vena periférica para
hemocultivo (previo al inicio de antibidticos),
hemograma, velocidad de eritrosedimeniacién
(VES), Proteina C. Reactiva (PCR), los ries ultimos
siempre que fuera posible.

Seguimiento y Manejo:

Los recién nacidos incluidos en el estudio fueron
hospitalizados en e! Servicio de Neonatologia para
ser manejados como potencialmente infectados con
doble cobertura antibidtica inicial: Airspicilina 100
mg/kg/dia + Amikacina 15 mg/kg/dia; Cefoxitina
100 mg/kg/dia + amikacina o fosfomicina + amika-
cina (10). En caso de falla terapéutica demostrada por
clinica (persistencia de fiebre después de 48 horas
de tratamiento o compromiso hemodinamico -mala
perfusién periférica que obligare al uso de
expansores y/o aminas-, sangrados clinicos y/o
laboratorialmente (prolongacion de tiempos de coa-
gulacion leucocitosis o neutrofilia en 2 hemogramas
seriados, aumento de VES o positivizacion de PCR)
se cambid de esquema antibi6tico a vancomicina 40
mg/kg/dia + ceftazidime 100 mg/kg/dia 6 vancomi-
cina + imipenem 100 mg/kg/dia.
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El seguimiento consistid en revision de la evolucion
dirigida a buscar manifestaciones de sepsis, el es
guema antibidtico tuvo duracion de 5 - 7 dias en
caso de no haber manifestaciones de la misma o
mayor duracion, si se consideraba la sepsis como
instalada, culminando tratamiento, la mayoria de
ellos, en forma ambulatoria con 2 controles diarios
en el Servicio de Recién Nacidos

Ex&menes de Laboratorio:

Al momento del nacimiento se tomd muestra de
sangre de cordon/vena periférica con técnicas de
asepsia para hemocultivo, el cual se realizé en el
medio Tryptic Soy Broth W/SPS & CO2 del Labo-
ratorio Difco (Detroit, Michigan USA) leyéndose
como negativo después de 10 dias sin reporte de
crecimiento bacteriano® ™. La biometria hematica
se realiz6 en un Coulter Counter (Coulter Electro-
nics Inc Heahleah Florida, USA) en la Seccién de
Hematologia Clinica del Hospital Escuela utilizan-
dose para su interpretacion los criterios de oski (13).
La velocidad de eritrosedimentacion se midié en
mm/hr por el método de Wecinthrobe (12) conside-
randose significativas en recién nacidos los valores
mayores de 15 mm/hr. La proteina C-reactiva se
estimo cualitativamente por el método de aglutina-
cion en latex (12).

Anélisis de Datos:

Los resultados se presentan como frecuencias rela-
tivas describiendo los hallazgos, asi como la aplica-
cion de las pniebas estadisticas Chi cuadrado y t de
Student para el cruce de variables utilizando el
software EP1 Info 6.04b (CDC. Atlanta G.A
U.S.A.). También se calcularon razones de dispan-
dad y Odds Ratio (OR) y los intervalos de confianza
del 95% para esas variables.

RESULTADOS.

En el Hospital Escuela, se estudié 83 RNT con el
antecedente de RPM > de 24 horas, de los cuales
nacieron por Via Vagina! 46 (55.0%) y Abdominal
37 (45.0?4>). La mayoria 61 (73%) dentro del rango
24 - 48 horas de Prolongacion de la RPM. En 71
(85%) con antecedentes afirmativos de uso antepar-
tum de Antibidticos (Ampicilina + Gentamicina).
Habiendo sido el liquido amni6tico caliente 41
(63%) el signo de corioamnioniris mas frecuente-
mente encontrado. En relacion a la via del parto y
la obtencién de Hemocultivos (+) no se encontré

relacion estadisticamente significativa para cual-
quiera de las vias de nacimiento P= 0.65. En la
distribucién por rangos se encontré lo siguiente:
RPM 24-48 hrs: 18/27, 49-72 hrs: 3/27, >72 hrs
6/27. El antecedente afirmativo de Liso antepartum
de antibioticos no se relacion6 de manera negativa
con la posibilidad de obtener Hemocultivos negati-
vos P- 0.14. Por el contrario, la presencia de LA
caliente se correlaciond con la probabilidad 2.2
veces mayor de obtener un Hemocultivo (+). pero al
hacer el andlisis estadistico de chi cuadrado no en-
contramos significancia P=" 0.06. La presencia de
LA. fétido se correlaciond con ia probabilidad de
hasta 2.5 veces mas de obtener un Hemocultivo (+) pero
ésta relacion carecid6 de significado estadistico
P=0.08 La Fiebre materna tampoco se relacion6 con
la posibilidad aumentada de Hemocultivo ( + ) P
0.51. En e! cuadro I se resumen los datos de los
recién nacidos en lo referente a la via del parto,
prolongacion de la R.P.M., uso 6 no antepartum de
antibidticos y presencia de datos de coiioaiiiinoni-
tis.

CUADRO
ANTECEDENTES MATERNOS EN RECIEN NACIDOS

DE TERMINO CON ANTECEDENTE DE RUPTURA
PREMATURA DE MEMBRANAS = 24 HORAS N =383

ANTECEDENTES
Via del Paric
Vawinal - 40 S3
Abdommal
Prolongacion RPM
24 - 48 horas ] 73
44 -~ 72 horas . I3 16

= 72 horas 9

N 0. -'?ll."“

Uso antepartum de

antibioticos :

St 71 B6
No 12 b4
Datos de Coricamniotis

LA, Caliente * 41 34
l. A Féudo 16 14
Ficbre Materna *# 8 10
* T Axilar = 37 3°C

* Liquido Ammiotico

La distribucion segln sexo de los pacientes fue
homogénea; Masculino 42 (51%) Femenino 4!
(49%). La relacion peso/edad gestacional méas fre-
cuentemente encontrada fue adecuada para la edad
gestacional (AEG) con 66 recién nacidos (79%). El
rango de peso mas frecuentemente reportado fue
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2501-4000g (n = 67) 81%. No se encontro relacién
estadisticamente significativa entre sexo Masculino
y Hemocultivo (+) P = 0.155. En la relacién pe-
so/edad gestacional no se encontr6 que los recién
nacidos PEG tuviesen mayor tendencia a dar
Hemocultivos (+) valor de P - 0.33. En el Cuadro
2 se detalla éstas caracteristicas de los recién naci-
dos.

CUADRO 2

C}ARAC'I'ER‘STI(’AS DE RECIEN NACIDOS DE
TERMINO CON ANTECEDENTES DE RUPTURA
PREMATURA DE MEMBRANAS > 24 HORAS N=383

CARACTERISTICAS No. %

Sexo
Masculino 42 51l
Femenino 41 49
Relacion Peso/Edad
Gestacional No. o
PEG* 12 [
AEG** 66 79
GEG*** i A |3
Peso al Nacer No. Yo
< 2000 - 2500 Is I8

2501 - 4000 67 %1
> 4001 1 |

*  Pequciio para la Edad Gestacional

**+ Adecuado para la Edad Gestactonal
*** Grande para la Edad Gestacional

Manifestaciones Clinicas: La dificultad respirato-
ria se present6 en 40 (48%) de los pacientes, segui-
do de inestabilidad térmica en 29 (35%) y pobre
succion en 19 (23%) otros 37 (45%). En relacion a
la presencia de dificultad respiratoria y Hemoculti-
VO positivo no se encontrd evidencia estadistica-
mente significativa de que el primero conlleve al
segundo, valor de P= 0.86. En lo que corresponde a
la relacion de inestabilidad térmica con probabili-
dad Hemocultivo (+) no se encontré correlacion
estadisticamente significativa P=0.78.

El detalle de las Manifestaciones Clinicas se con-
signa en el Cuadro 3.

Caracteristicas de Laboratorio: El rendimiento
del Hemocultivo fue de 27 (32%) de los Recién
Nacidos habiéndose aislado gérmenes Gram negati-
vo, el (72%) de ellos. Se detalla los gérmenes aisla-
dos en el Cuadro 4.

CUADRO 3

MANIFESTACIONES CLINICAS DE SEPSIS EN
RECIEN NACIDOS DE TERMINO CON
ANTECEDENTES DE RUPTURA PREMATURA DE

MEMBRANAS > 24 HORAS

MANIFESTACIONES CLINICAS No. Yo
 Dificuliad Respiratoria 40 48
« Incstabilidad Térmica 29 35
s Pobre Succion 19 23
« Hipoactividad 14 17
o Vomilo g 10
e Letargia 7 8
o Distension Abdominal 3 [
« Otros 3 4

CUADRO 4

AISLAMIENTO DE GERMENES POR HEMOCULTIVO
EN RNT CON ANTECEDENTE DE RPM DE > 24
HORAS DE EVOLUCION

GERMEN No. %o
¢ Serratia liquefasciens I 4
« Enterobacter sp 2 8
» Flora contaminante 2 8
» Klebsiclla oxytoca i 4
» Klebsiella pneumoniac 7 26
e Scrratia sp 2 |
« Staph. Coay. Neg 4 13
e Strepl. ppeumoniac 3 11
« E agglomerans 2 R
« Escherichia coli 3 1

Se reportd sensibilidad a Gentamicina en el 53% de
los casos y resistencia a Ampicilina en 80%. el
Hemograma resultd patolégico en 14 casos (16%).
No relaciondndose con la probabilidad de obtener
Hemocultivo (+) P = 0.46.

La VES y la PCR tampoco se correlacionaron con
la probabilidad de Hemocultivo (+) valor de P =
0.58 y 0.18 respectivamente. El detalle de estos
resultados se encuentra en Cuadro 5.

Evolucién: 59 (71%) egres6 como Mejorado; 2
Recién Nacidos fallecieron cursando con RPM de
24 - 48 horas y siendo éstos producto de embarazo
gemelar de bajo peso al nacer y con retardo en el
crecimiento intrauterino que fallecieron a los 4 y 6
dias de vida consignandose como causa de muerte
falla organica multiple en ambos casos; el Hemo-
cultivo aislé Streptococcus pneumoniae en uno de
ellos.
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CUADRO 5

CARACTERISTICAS LABORA-TORIALES DE LA

SEPSIS EN RECIEN NACIDOS DE TERMINO CON

ANTECEDENTES DE RUPTURA PREMATURA DE
MEMBRANAS > 24 HORAS N=83

Caracteristicas No. Yo
Hemocultivo
Posttivo 27 320
- Negativo 36 68.0
Hemograma Patolégico
- Si 14 160
No RH 460
Velocidad de Eritrosedimentacion
- Signilicativa 18 27.0
No Significativa : 6 70

De los Recién Nacidos que se aislo patdogeno (27)
por Hemocultivo: 22 (81%) fue tratado con antibi-
oticos un promedio 4-7 dias. En ellos el promedio
de estancia hospitalaria fue de 1-3 dias en el 55%
de los casos Cuadro 6.

CUADRO 6 _
CARACTERISTICAS DEL TRATAMIENTO Y

EVOLUCION BE RN CON RPM DE > 24 HORAS DE
EVOLUCION

CARATERISTICAS

DURACION DEL TRATAMIENTO No. %o

< 3 dias 0 0
4 - 7 dias 69 83
& - 11 dias 11 13
= 12 dias H X 2 2

No recibio tratamiento ! 1
SEPSIS COMPLICADA =

St 8 10
No 75 vt
CONDICION DE EGRESO
Mejorado 30
lgual ] 22 27
Fallecido . 2 =
ESTANCIA
<1 dia 7 8
1 -3 dias & : 48 8
4 — 7 dias 22 27
> 7 dias [

* Schock Séptico. ECN. CID

DISCUSION.

La relacién de RPM con SNT en RNT se comprobd
por Hemocultivo en 27 de los estudiados (32%) lo
cual es acorde con lo reportado por la literatura
(5,13-16). Se encontr6 tendencia a obtener Hemocul-
tivos Positivos a medida se prolonga la RPM (17)

SPSS1S NEONATAL TEMPRANA...

tal apreciacion no es evidente en el rango de RPM
de 49-72 hrs (n=3) pudiendo explicarse por lo redu-
cido de la poblacion en éste rango (13). Los datos
clinicos de Corioamnionitis (L.A. Caliente, L.A.
Fétido y Fiebre Materna) igual que en reportes pre-
vios no tuvieron aisladamente certeza para diagnos-
tico de SNT (18,19). Contrario a lo reportado por
otros estudios (18-20) en ésta serie el uso antepartum
antibiéticos no redujo significativamente la posibi-
lidad de Infeccién neonatal. Lo anterior muy proba-
blemente debido a la marcada resistencia reportada
a los antibidticos (Ampicilina y Gentamicina) utili-
zados en el Servicio de Obstetricia del Hospital
Escuela. La literatura (1.5.7) reporta una inclinada
tendencia de ataque de infecciones en los recién
nacidos de sexo masculino y BPN sobre los del
sexo femenino y AEG extremo que no se prob6 en
el presente estudio, pudiendo lo anterior deberse a
que en el presente trabajo se excluyo la prematurez
(que casi siempre son BPN) para evitar sesgo.

Las manifestaciones clinicas de Sepsis se reportaron
con menor frecuencia de lo observado por otros
investigadores (5) y ninguna fue aisladamente signi-
ficativa para ei diagnostico de Sepsis. Lo anterior
también es valido para el Test de Sepsis que se
asume debido a la inmadurez ininunoldgica de!
neonato; ninguno de sus elementos valida el dia-
gnostico temprano de Sepsis(18,20). Pudiendo lo
anterior explicarse a que la ocurrencia real de sepsis
en relacion a RPM es menor de lo esperado debido
a que el diagndstico de RPM se basa en la sola pre-
suncion clinica.

Las bacterias aisladas en el presente estudio difieren
en las secuencias encontradas en 2 estudios nacio-
nales previos (20,21) en los cuales se cultivd Gram
Negativos en 90 y 100% de los mismos, respecti-
vamente. Los Gram Positivos se aislaron en el 28%
de los cultivos positivos y se observa una tendencia
en aumento de gérmenes como Staphilococcus coa-
gulasa negativa y Streptococcus pneumoniae acorde
con lo reportado por la literatura (18). Pudiendo
influir en los resultados encontrados el hecho de
que los estudios citados, el primero fue realizado en.
un Hospital no publico hace mas de 10 afios, pu-
diendo haber factores epidemioldgicos particulares
en esa poblacion®" y el segundo que abarcaba
una poblacion Unicamente de 40 pacientes Por
presiones de cupo es notoria la tendencia a la alta
temprana, 56% de los RN con Hemocultivo (+)
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egresé entre el primero y tercer dia lo cual constitu-
ye riesgo agregado de morbi-mortalidad (22) simul-
taneamente y por los mismos motivos el tratamiento
en 22/27 pacientes fue acortado a 4-7 dias.

La principal limitacién que se encontrd para la rea-
lizacion del presente estudio fue la falta de apoyo
logistico (laboratorial) fuera de la jornada diurna.

Por lo anterior se concluye que existe una relacion
directa entre la RPM y la sepsis neonatal temprana
a medida ésa se prolonga. Es conveniente hacer
diagndstico obstétrico temprano que favorezca la
utilizacion adecuada de recursos; de igual manera
aumentar la estancia hospitalaria y el periodo del
tratamiento en los pacientes en los cuales la infec-
cién neonatal es muy probable.
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