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Resumen

Introduccidn: Por rotura prematura de membranas (RPM) se define a aquella situaciéon
clinica en la que existe una pérdida en la solucién de continuidad de las membranas
amnidticas previamente al inicio del trabajo de parto. De etiologia multifactorial,
su importancia clinica radica en ser responsable de una alta tasa de complicaciones
infecciosas, tanto maternas como fetoneonatales.

Es plausible que existan casos inadvertidos de RPM, pero hasta donde llega nuestro
conocimiento, tal circunstancia no ha sido aun estudiada. Con la presente investiga-
cion pretendemos establecer la tasa de RPM inadvertida en el momento del parto en
nuestro medio.

Pacientes y métodos: Para responder al objetivo planteado se puso en marcha un
analisis descriptivo transversal de una muestra de 228 pacientes en proceso de parto,
aleatoriamente seleccionada y representativa las pacientes atendidas por dicho motivo
en nuestro Centro. En todas ellas se determiné la presencia de proteina de unién al
factor de crecimiento similar a insulina tipo 1 en el canal del parto, en ausencia de
signos y sintomas que sugirieran una RPM.

Resultados: La prevalencia de RPM inadvertida en el momento del parto es del 2,63%.
Conclusiones: Las trascendentes implicaciones para el devenir puerperal y perinatal
de una RPM inadvertida aconsejan profundizar en el estudio de esta compleja entidad.

Abstract

Introduction: Premature rupture of membranes (PROM) is defined as that clinical
situation in which there is a loss in the solution of continuity of amniotic membranes
prior to the onset of labor. Of multifactorial etiology, its clinical importance lies in
being responsible for a high rate of infectious complications, both maternal and
fetoneonatal.

It is plausible that there are inadvertent cases of RPM, but to our knowledge, such a
circumstance has not yet been studied. With the present investigation we intend to
establish the rate of inadvertent RPM at the time of delivery in our environment.
Patients and methods: In order to respond to the proposed objective, a cross-sectional
descriptive analysis of a sample of 228 patients in labor process was carried out,
randomly selected and representative of the patients treated for this reason in our
Center. In all of them, the presence of type 1 Insulin-like growth factor binding protein was
determined in the birth canal, in the absence of signs and symptoms suggesting PROM.
Results: The prevalence of inadvertent PROM at the time of delivery is 2.63%.
Conclussions: The trascendent implications for the puerperal and perinatal
development of an inadvertent PROM make it advisable to deepen the study of this
complex entity.

INTRODUCCION

de bolsa anteparto”, puede ocurrir en cualquier
momento del embarazo. Cuando se produce

antes de las 37* semana completa de gestacién,

Por rotura prematura de membranas (RPM) se
define a aquella situacion clinica en la que existe
una pérdida en la solucion de continuidad de las
membranas amniodticas previamente al inicio del
trabajo de parto (1). Denominada también “rotura

limite cronoldgico que establece la definicién
de prematuridad, se denomina RPM pretér-
mino; cuando la rotura espontanea de membranas
amnioticas tiene lugar después de la 372 semana
de gestacion recibe el nombre de RPM a término y
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en aquellos casos en los que ocurre antes de la 242
semana de gestacion, hablamos de RPM antes de la
viabilidad fetal (2-4).

La RPM a término acontece en hasta el 8% de las
gestaciones (1-5) y suele venir acompafiada de un
inicio espontaneo del trabajo de parto, que el 95%
de las ocasiones ocurre en las 72 horas siguientes a
la RPM (6.) La RPM pretérmino (1-5), en cambio,
es menos frecuente (se calcula que ocurre en el
2-4% de las gestaciones) y no siempre cursa con
un inicio temprano del parto, siendo el periodo
de latencia hasta el mismo tanto mayor conforme
menor es la edad gestacional en el momento de la
rotura. No es infrecuente que transcurran incluso
semanas entre ambos fendmenos (3).

La etiologia del proceso es multifactorial (7) y su
importancia clinica radica en la alta tasa de compli-
caciones, tanto maternas como fetoneonatales
(1-5), asociadas al cuadro.

El diagnostico asienta en la aparicién de una
sintomatologia sugestiva de hidrorrea (emisiéon
espontanea e involuntaria de liquido amniético
por la vagina), junto con la visualizacién directa
de la salida de dicho liquido amnidtico a través
del cérvix uterino o los genitales externos. En
el 80-90% de los casos el diagndstico puede ser
confirmado tras la simple colocaciéon de un
espéculo vaginal, pero en ocasiones la pérdida
de liquido no es evidente (1,5). En esos casos la
confirmacidn diagnoéstica de la RPM requiere de
la realizacién de pruebas complementarias (1),
entre las que destacan por su alta sensibilidad y
especificidad los analisis inmunocromatograficos
para la identificacién de la IGFBP-1 y PAMG-1,
acronimos correspondientes a las proteinas
Insulin-like growth factor binding protein vy
proteina alfa microglobulina placentaria, respec-
tivamente (1-4).

Es plausible que existan casos inadvertidos de
RPM, pero hasta donde llega nuestro conoci-
miento, tal circunstancia no ha sido estudiada. Con
la presente investigacidon pretendemos establecer la
tasa de RPM inadvertida en el momento del parto
en nuestro medio.

MATERIAL Y METODOS

Para responder al objetivo planteado se puso en
marcha un analisis descriptivo transversal de una
muestra de 228 pacientes en proceso de parto,
aleatoriamente seleccionada y representativa de
todas las pacientes atendidas por dicho motivo en
nuestro Centro.

Se tomaron como referencia para conseguir un
muestreo con adecuada representatividad de la
poblacién las siguientes cuotas:

o Tasa de inducciones de parto por motivos
ajenos a la RPM: 17,77%.

o Tasa global de cesareas: 18,25%.

o Tasa de cesareas electivas el 9,90%.

o Tasa global de prematuridad: 6,38%.

o Tasa de partos bajo las 28 semanas: 0,54%
o Tasa de partos bajo 32 semanas: 2,03%.

El célculo de estas tasas se hizo a través de una
media ponderada de los registros de nuestro Centro
para el periodo 2013-2023. En la ponderacién se
contempl6 el numero anual de partos.

En lo que respecta al calculo de tamafno muestral,
fue establecido en base al método propuesto
por Rogan y Gladen, disefiado para el calculo de
prevalencias en base a los resultados de un test de
cribado (8). Para una precision del 0,05 un test con
sensibilidad y especificidad del 90% precisa un
tamafo muestral de 220.

Las pacientes candidatas a estudio fueron todas
aquellas embarazadas que recibieron atencion en la
Unidad de Partos de nuestro Centro y que acudian
a ella para que les fuera realizada una cesarea
programada, una induccién electiva de parto o la
asistencia a un parto espontaneo en su fase activa,
siempre que no presentaran sintomas clinicos de
RPM.

Para limitar la posibilidad de sesgo todas las
embarazadas candidatas a estudio fueron sometidas
aun cribado de RPM paucisintomatica previamente
a la inclusion en el estudio. Dicho cribado consisti6
en la realizaciéon de una exploracién cervical con
espéculo bajo maniobra de Valsalva y una ecografia
abdominal que valorara el volumen de liquido
amnidtico.

Como criterios de exclusion para la participacion
en el estudio se establecieron:

o Pacientes previamente diagnosticadas de
oligo-anhidramnios y/o RPM, o con sintomas
sugerentes de tales complicaciones.

o Pacientes con clinica sugerente de amnionitis
en base a los criterios de Gibbs.

En el grupo de pacientes que representaban a la
poblaciéon sometida a induccién electiva de parto
la observacion tuvo lugar previamente al inicio de
la misma, fuera ésta realizada con prostaglandinas,
oxitocina o balén intracervical.

En todos los casos se estudié en el momento del
parto la presencia en las secreciones cervicovagi-
nales maternas de la proteina proteina de unién
al factor de crecimiento similar a insulina tipo 1
(IGFBP-1), considerada como un fiable criterio
diagnostico de RPM.

Para determinar la presencia de IGFBP-1 en el canal
del parto se empled el kit de inmunocromatografia
comercializado por Laboratorios Rubié’ en Espafa
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bajo la denominacién comercial Actim Prom". En
todo momento se atendieron las recomendaciones
de uso propuestas por el fabricante en ficha técnica.

Enlo que serefiere al manejo clinico de las pacientes
estudiadas, cuando el resultado fue positivo (RPM
inadvertida) se siguieron las recomendaciones de la
Sociedad Espanola de Ginecologia y Obstetricia al
respecto de la prevencion de la infeccion perinatal
por EGB, practicindose una induccién inmediata
del parto con prostaglandinas y/o oxitocina en
funcioén de las condiciones obstétricas.

RESULTADOS

De las 228 pacientes evaluadas, 6 presentaban una
RPM inadvertida desenmascarada por la presencia
de IGFBP-1 en las secreciones cervicovaginales
maternas. Ello representa prevalencia de RPM
inadvertida intraparto de aproximadamente el
2,63%.

De los 6 casos positivos a IGFBP-1, cinco corres-
pondieron a embarazadas a término y uno a una
gestante con parto pretérmino espontaneo refrac-
tario a tocolisis intravenosa con atosiban y sin
signos clinicos ni analiticos de amnionitis.

De las 6 pacientes con positividad a IGFBP-1,
tres eran portadoras de EGB en el cribado para la
colonizaciéon materna por EGB realizado durante la
gestacion. En todos los casos las cepas de EGB eran
sensibles por antibiograma penicilina, eritromicina
y/o vancomicina.

Delos 6 casos de RPM inadvertida s6lo uno present6
fiebre intraparto, 33 horas después del diagnéstico;
fue tratada con antitérmicos, ampicilina y gentami-
cina en el contexto de un diagndstico empirico de
amnionitis intraparto segun los criterios de Gibbs.

En ninguno de los casos observados se produjeron
complicaciones materno-fetales.

En la tabla 1 se resumen las principales caracte-
risticas de la muestra estudiada, atendiendo a los
dos posibles grupos a los que podia pertenecer
cada embarazada: bolsa rota inadvertida o bolsa
integra. Ambos grupos fueron comparados entre
si, no encontrandose diferencias estadisticamente
significativas entre ambos en lo relativo a aquellos
factores predisponentes conocidos para la rotura
prematura de membranas.

DISCUSION

Se estima que la RPM complica entre el 8% vy el
10% de todos los embarazos, pero existen indicios
para creer que la magnitud real del problema es
mayor de lo referido (1-5). Considerada como la
primera causa de sepsis neonatal (1), la mayoria de
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los casos de RPM (el 60%) ocurren a término (1),
pero cuando se producen antes de la 372 semana
de gestacion, a los riesgos inherentes a la propia
RPM hay que afiadir los derivados de la situacion
de prematuridad.

Desde el punto de vista materno la RPM comporta
un aumento de riesgo de corioamnionitis,
infeccidén puerperal y desprendimiento prematuro
de placenta (1-5). Afortunadamente los casos de
sepsis materna son raros (1). A nivel neonatal se
ha descrito que los recién nacidos cuyo embarazo
se complicé por una RPM tienen un mayor riesgo
de dificultad respiratoria (ésta es la complicacion
mas frecuente), sepsis, hemorragia intraventri-
cular y enterocolitis necrotizante que aquellos que
no se vieron aquejados por una RPM; a ello hay
que afiadir un mayor compromiso neurolégico y
funicular por la compresion de cordon derivada de
los casos de anhidramnios (1-5).

Con nuestro estudio hemos tratado de realizar
una aproximaciéon a la verdadera dimension de
un problema hasta el momento poco estudiado: la
rotura inadvertida de membranas en el momento
del parto. No tenemos constancia de la existencia de
trabajos similares al respecto, por lo que nuestros
resultados deben ser contextualizados para nuestro
medio y metodologia, a la espera de futuras investi-
gaciones al respecto.

En la serie se observo una sorpresiva tasa de RPM
inadvertida intraparto del 2,6%, sobre la que es
preciso realizar tres importantes consideraciones:

1. Es posible que el test diagndstico empleado
arrojara resultados falsamente positivos y/o
negativos. La informacién de que disponemos
sobre su fiabilidad hace poco probable que asi
sea. La sensibilidad, especificidad, valor predic-
tivo positivo y valor predictivo negativo de la
IGFBP-1 para el diagndstico de RPM son del
(1,4,8): 74-79% , 74-98%, 73-97% y 56-95%,
respectivamente. Por lo tanto, hemos de asumir
que buena parte de los resultados positivos
obtenidos correspondan a verdaderos casos de
RPM. Ademads, al no existir por el momento
ninguna otra prueba que mejore la eficacia
diagndstica de IGFBP-1y PAMG-1, no es posible
realizar prueba confirmatoria del diagndstico.

2. Es bien conocido que con frecuencia la RPM
conduce a un inicio de parto espontineo;
también sabemos que algunos casos de rotura
de bolsa se producen en el contexto de la
dindmica uterina de parto. Por lo tanto, es
posible que parte de las pacientes estudiadas
no presentaran un parto espontdneo con RPM
inadvertida, sino que fue la RPM inadvertida
la que condujo al inicio espontdneo del parto
estudiado.

3. El diagnéstico de RPM introduce un sesgo
inevitable a la hora de valorar la evolucion
materno-fetal, por cuanto que del diagndstico
se deriva un tratamiento antibidtico empirico y
la induccién del proceso de parto.
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Tabla 1.
Bol t
N(()) S(?li(; 2a ) Si(n=6) Test estadistico p_valor

Edad materna (afnos), media + DE 35,0 +4,5 37,3+49 U de Mann-Whitney 0,207
Semanas de gestacion, media + DE 38,6 +2,7 38,3+3,4 U de Mann-Whitney 0,926
Dinamica uterina, n (%)
No 122 (55,0) 3 (50,0) .

Exacto de Fish 1,000
i 100 (4500 3 (50,0) racto de Hishet
Indice de Masa Corporal, media + DE 22,5+ 3,0 21,6 £ 3,1 U de Mann-Whitney 0,395
Periodo intergenesico en meses, media + DE 24,3+ 14,7 20,5+ 9,7 U de Mann-Whitney 0,740
Nivel socioeconémico, n (%)
Bajo 31 (14,0) 0 (0)
Medio 100 (45,0) 3 (50,0) Exacto de Fisher 0,868
Alto 91 (41,0) 3 (50,0)
Infecciones vaginales y/o urinarias, n (%)
No 220 (99,1) 6 (100) .

E Fish 1,
Si 2(0.9) 0(0) xacto de Fisher 000
Antecedente de conizacion cervical, n (%)
No 220 (99,1) 6 (100) .

E Fish: 1,
Si 2(0.9) 0(0) xacto de Fisher 000
Metrorragia persistente durante la actual gestacion, n (%)
No 222 (100) 6 (100)

Np. Np.
Si 0(0) 0(0) P P
Antecedente prematuridad, n (%)
No 219 (98,6) 6 (100) .

Exacto de Fish 1,000
Si 3(14) 0(0) xacto de Fisher
Paridad, n (%)
0 59 (26,6) 2 (33,3)
1 155 (69,8) 3 (50,0) Exacto de Fisher 0,182
2 8 (3,6) 1(16,7)
Anemia materna, n (%)
No 132 (59,5) 3 (50,0) .

Exacto de Fish !
Si 90 (40,5) 3 (50,0) xacto de Fisher 0,690
Antecedente de RPM en embarazos previos, n (%)
No 208(93,7)  5(83,3) .

Exacto de Fish 0,338
Si 14 (6,3) 1(16,7) Xacto de Hsher
Embarazo multiple, n (%)
No 222 (100) 6 (100)

Np. Np.
si 0(0) 0(0) P P
Polihidramnios, n (%)
No 222 (100) 6 (100)

Np. Np.
Si 0(0) 0 (0) P P
Toxicos, n (%)
No 208 (93,7) 5(83,3) .

E F h bl
Si 14 (6.3) 1 (16.7) xacto de Fisher 0,338
Tipo de téxico, n (%) *
Tabaco 12 (85,7) 1 (100) .

E Fish: 1,
Hachis 2 (14.3) 0(0) xacto de Fisher 000
Dosis de téxico, media + DE* 7,5+ 6,2 5,0+ nd U de Mann-Whitney 0,933

Np.=No prodede, nd.=no disponible.

*Estas variables solo presentan informacién en las 15 pacientes que consumen t6xicos
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Lo previamente expuesto hace que la inferencia
estadistica derivada de los datos obtenidos deba ser
muy cuidadosa. En cualquier caso y aun conociendo
que la prevalencia de RPM es relativamente baja,
sus implicaciones clinicas no deben ser menospre-
ciadas.

Con respecto a la etiologia de la RPM, tradicio-
nalmente han existido dos teorias (1-11). Para el
embarazo a término, la del debilitamiento fisiolo-
gico de las membranas amnidticas asociado a las
fuerzas de cizallamiento producidas por la fuerza
de las contracciones y los movimientos fetales
(1,3,4,5). Para la RPM pretérmino la de la infeccién
intraamnidtica (1,3,4,5). Aun asi no son pocas las
ocasiones en que no es posible identificar causa
aparente alguna (3,7) (entre el 40 y el 70% de todos
los casos).

Se ha especulado con otras posibles causas como
las hemorragias persistentes y situaciones de
sobredistension uterina, pero no existen sélidas
evidencias al respecto (1,3). Recientemente se ha
sugerido una nueva hipdtesis etioldgica (10-12).
Segun los autores, la RPM es una enfermedad
de las propias membranas fetales mediada por
citoquinas producidas porla inflamacién y el estrés
oxidativo. Ambos provocan un debilitamiento
progresivo de las membranas, cuyas microfrac-
turas no pueden ser adecuadamente remodeladas.
Estas microfracturas son a la vez canales para la
fuga de liquido amnidtico y via de migracion para
las células inflamatorias y microbianas. Recien-
tememte Zhu y colaboradores (13) han descrito,
en concordancia con la hipdtesis previamente
referida, la presencia de 4 proteinas proinflamato-
rias que permiten identificar de un modo precoz
la RPM.

Son multiples los estudios que han tratado de
establecer qué factores predisponen a la RPM. De
entre los centenares de factores presumiblemente
estudiados, a dia de hoy solo existe evidencia de
que la primiparidad, los sangrados en el primer
trimestre, la dindmica uterina pretérmino, el antece-
dente de conizacién cervical y haber padecido una
RPM en embarazos previos, predisponen a la RPM
(14-16).Trabajos recientes han asociado también
la disbiosis del microbioma vaginal por deplecion
de Lactobacillus con el riesgo aumentado de RPM,
pero la evidencia cientifica al respecto atin es débil
(17).

Como antes se sefnald, el diagndstico de RPM no
siempre es facil. Cuando existe una hidrorrea
evidente no es preciso aplicar técnicas comple-
mentarias para el diagnostico, pero cuando existen
dudas en la exploraciéon, de entre las pruebas
diagnosticas actualmente disponibles, la identi-
ficacion de las proteinas PAMG-1 e IGFBP-1 ha
demostrado ser la estrategia mas efectiva (18-20).

El rendimiento diagndstico de ambas determina-
ciones es muy similar (9,19,20), si bien algunos
autores sugieren con reservas una muy discreta
superioridad de la PAMG-1 sobre la IGFBP-1, sin
que existan estudios comparativos directos entre
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ambos test. En cualquier caso lo Ginico importante
es sefalar que aquellas técnicas que combinan
PAMG-1 o IGFBP-1 con la identificaciéon de
alfafetoproteina (AFP) pueden tener una menor
fiabilidad en gestaciones a término; no ocurre
asi en edades pretérmino, donde la precisiéon
diagndstica aumenta cuando de combinan las
determinaciones de AFP con las de PAMG-1 o
IGFBP-1(19,20).

Una de las cuestiones inevitablemente ligadas a la
investigacion realizada es la actitud clinica ante el
diagnostico de RPM inadvertida a término.

Es posible que una RPM inadvertida no exprese
mas que una pequeia pérdida en la solucién
de continuidad de las membranas amnidticas,
similar a la que se produce como consecuencia
de la realizaciéon de una amniocentesis. Si esta
hipotesis fuera cierta el pronédstico materno y
perinatal probablemente seria mas favorable
que cuando la rotura espontidnea de membranas
se presenta de un modo evidente, con una
hidrorrea franca que vendria a indicar un poro
de bolsa de mayor calibre. En cualquier caso,
ninguna evidencia cientifica apoya actualmente
tal supuesto, por lo que teniendo en cuenta
que la morbilidad asociada a la corioamnio-
nitis es potencialmente devastadora, se impone
la prudencia en el proceder clinico. De hecho
tampoco puede descartarse que buena parte de
las amnionitis, infecciones neonatales y endome-
tritis de dificultosa justificacion clinica no sean
sino el resultado de cuadros inadvertidos de
RPM, cuya falta de diagndstico impidié tratar de
un modo adecuado.

La Sociedad Espanola de Ginecologia y Obstetricia
en su Protocolo de asistencia ala Rotura Prematura
de Membranas (4) recomienda la induccién
de parto sistematica a partir de las 24 horas de
haberse instaurado la RPM a término, con la
recomendacién de iniciar dicho proceso lo mas
precozmente posible. En dicho documento no se
emite recomendacién alguna con respecto al uso
de antibidticos profilacticos, salvo los relativos
a la inexcusable prevenciéon de la enfermedad
perinatal por estreptococo del grupo B.

Aunque la disparidad entre guias clinicas es
enorme (21), existe ya una solida evidencia
que apoya la induccién electiva de parto en las
primeras horas del diagndstico de RPM a término,
con la finalidad de disminuir la morbilidad
materno-perinatal. La induccién de parto debe
realizarse lo mds precozmente posible y siempre
antes de las 12 horas del diagnédstico (22,23). Con
respecto al uso de antibioterapia profilactica, un
reciente metaanaliasis de Chatzakis (24) y colabo-
radores apoya su uso en base a la eficaz preven-
cién de la corioamninitis, pero sin establecer una
pauta idonea.

Aunque ha sido mucho lo avanzado en las tltimas
décadas, siguen existiendo amplias lagunas
en cuanto a nuestro conocimiento actual del
fenomeno de la RPM. Es necesario emprender
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investigaciones adicionales que permitan aclarar
su etiologia, profundizar en el diagndstico y
determinar la incidencia real del proceso en
nuestro medio y la mejor conducta clinica a seguir
en estos casos.

CONCLUSIONES

Latasa de RPM inadvertida en el momento del parto
en nuestro medio ronda el 2,6% . Mas frecuente de
lo sospechado y con trascendentes implicaciones
para el devenir puerperal y perinatal, nuestros
resultados suponen una clara llamada a continuar
con la investigacion en el campo de la RPM asinto-
matica.
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