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Resumen 

 

Titulo. Rendimiento del delta de la pcr en el diagnóstico de infección ovular histopatológica en 

pacientes con ruptura espontánea de membranas ovulares pretérmino.* 

 

Autor. Alfonso González Roballo** 

 

Palabras claves: Parto pretérmino, embarazadas, Infecciosos, diagnóstico de RPM, 

corioamnionitis histológica. 

 

Descripción  

 

El parto pretérmino es la principal causa de morbilidad y mortalidad infantil en países 

desarrollados.1 Los procesos infecciosos son una de las principales etiologías y entre estas se 

destaca la corioamnionitis.1, 2 La RPM, favorece el ascenso de bacterias y posterior infección.4  

Evaluar el rendimiento diagnóstico del cambio de la PCR entre el ingreso y cada 24 horas, hasta 

el parto con el diagnóstico histopatológico de corioamnionitis en pacientes con RPM pretérmino 

con indicación de manejo expectante.  

 

Estudio de tecnología diagnóstico, retrolectivo, con muestreo longitudinal en embarazadas 

hospitalizadas con diagnóstico de RPM pretérmino con manejo expectante.  

 

Embarazadas atendidas en el HUS con diagnóstico de RPM desde 22 hasta 34,6 semanas y 

dilatación < 4 cm, y una muestra de 98 pacientes.  

 

La edad promedio fue 27 años, la edad gestacional desde 23,0 hasta 34,6 semanas. Se encontró 

corioamnionitis histológica (51,0%); y comparando pacientes con y sin corioamnionitis 

histológica, en cuanto a características clínicas, paraclínicas, valores absolutos de la PCR al 

ingreso, 72, 48 y 24 horas antes del parto, no hubo diferencias estadísticamente significativas. El 

delta de PCR entre el ingreso y 72 o 48 o 24 horas antes del parto, no encontró relación entre la 

presencia o no de corioamnionitis, después de ajustar por las variables confusoras; así, hay un 

cambio por hora en las pacientes con corioamnionitis de los valores de PCR de 0.027 mg/hr; 

IC95% (-0.005 y 0.059), (p=0.100), que no es significativo.  

 

No hubo diferencias estadísticamente significativas en los valores absolutos de PCR y el delta de 

PCR entre las pacientes con y sin corioamnionitis histológica después de ajustar por variables 

confusas. 

                                                           
* Trabajo de grado  
**Facultad de salud. Director Dr Alexander González Galvis Especialista en Ginecologia Y Obstetrícia. Asesor 

epidemiológico Dr. Luis Alfonso Díaz Martínez 
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Abstract 

Title. Performance of delta pcr in the diagnosis of histopathological ovular infection in patients 

with spontaneous rupture of preterm ovular membranes.* 

 

Author. Alfonso González Roballo** 

 

Keywords: Preterm birth, pregnant women, Infectious, diagnosis of PROM, histological 

chorioamnionitis. 

 

Description  

Preterm birth is the main cause of infant morbidity and mortality in developed countries.1 

Infectious processes are one of the main etiologies, and chorioamnionitis stands out among 

them.1,2 Premature rupture of membranes (PROM) favors the rise of bacteria and subsequent 

infection .4  

 

To evaluate the diagnostic performance of the change in CRP between admission and every 24 

hours, until delivery with the histopathological diagnosis of chorioamnionitis in patients with 

preterm premature rupture of membranes (PPROM) with indication of expectant management.  

 

Retrolective study of diagnostic technology, with longitudinal sampling in pregnant women 

hospitalized with a diagnosis of PPROM with expectant management.  

 

Pregnant women treated at the Santander University Hospital with a diagnosis of PROM from 22 

to 34.6 weeks and dilation <4 cm, and a sample of 98 patients.  

 

The average age was 27 years, the gestational age from 23.0 to 34.6 weeks. Histological 

chorioamnionitis was found (51.0%); and comparing patients with and without histological 

chorioamnionitis, in terms of clinical and paraclinical characteristics, absolute CRP values at 

admission, 72, 48 and 24 hours before delivery, there were no statistically significant differences. 

The CRP delta between admission and 72 or 48 or 24 hours before delivery found no relationship 

between the presence or absence of chorioamnionitis, after adjusting for confounding variables; 

thus, there is an hourly change in CRP values of 0.027 mg/hr in chorioamnionitis patients; 

CI95% (-0.005 and 0.059), (p=0.100), which is not significant.  

There were no statistically significant differences in absolute CRP and delta CRP values between 

patients with and without histologic chorioamnionitis after adjusting for confounding variables. 

                                                           
*  Degree work 
**Faculty of health. Director Dr Alexander González Galvis Specialist in Gynecology and Obstetrics. Epidemiological 
advisor Dr. Luis Alfonso Díaz Martínez. 
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Introducción  

 

La corioamnionitis se refiere a la inflamación de membranas ovulares; esta es una causa 

significativa de morbilidad materna y neonatal que se asocia frecuentemente a la infección 

ascendente facilitada por la RPM que conlleva a trabajo de parto pretérmino.4 

La infección de membranas ovulares se puede clasificar en tres tipos: el primero es la 

corioamnionitis clínica, la cual presenta síntomas maternos que incluyen fiebre, dolor abdominal, 

descarga vaginal fétida o purulenta y leucocitosis, la segunda es la corioamnionitis subclínica, 

que se manifiesta en pacientes que ingresan con actividad uterina, cambios cervicales con o sin 

RPM, por último la corioamnionitis histológica dado por evidencia en estudio de patología que 

muestra inflamación y necrosis en la membrana del corion y amnios.  Los sitios potenciales de 

invasión bacteriana incluyen espacio coriodecidual, las membranas fetales, placenta, líquido 

amniótico, el cordón umbilical y el feto. ,   
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1. Plantamiento del problema 

 

El nacimiento prematuro es la principal causa de morbilidad y mortalidad infantil en 

países desarrollados y uno de los principales en los países en vía de desarrollo.1 Aunque ha 

disminuido su frecuencia, la prevalencia general sigue siendo poco menos de 12%,1  además, el 

trabajo de parto pretérmino es una causa frecuente de consulta de urgencia en el servicio de 

obstetricia en todo el mundo. Se ha demostrado que los procesos infecciosos son una de las 

principales etiologías y entre estas se destaca la infección de las membranas ovulares.1, 2 

La infección intraamniótica es una causa de morbilidad febril materna en el período 

periparto. Se asocia con un 20 a 40 por ciento de los casos de sepsis neonatal temprana y 

neumonía;2 se ha sugerido que una respuesta inmune fetal exagerada a la corioamnionitis se 

asocia con lesiones de la sustancia blanca (leucomalacia periventricular), parálisis cerebral y 

enfermedad pulmonar crónica. 2  

La infección ovular es definida más como un síndrome que como una enfermedad que 

abarca desde corioamnionitis histológica, pasando por corioamnionitis subclínica, llegando hasta 

corioamnionitis clínica y funisitis. En algunas pacientes, los cambios cervicales pueden ser la 

primera manifestación clínica de un proceso inflamatorio subclínico.3 La fisiopatología de la 

enfermedad se debe usualmente a la colonización de las membranas ovulares por migración 

bacteriana de la flora cervicovaginal que atraviesa el canal cervical y las infecta junto a la 

placenta, líquido amniótico y feto. La ruptura de membranas favorece el ascenso de bacterias y 

posterior infección de las mismas.4  

Se ha visto un aumento notorio en el desarrollo de la enfermedad cuando la ruptura 

prematura de membranas se presenta, y más, si ésta se presenta en embarazos pretérminos. La 
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incidencia de infección intraamniótica en mujeres con ruptura prematura de membranas antes de 

la semana 27 es del 45%, si se presenta entre la semana 28 a 36 es de aproximadamente 15% y si 

es a término la infección alcanza una incidencia de 2%.5 Además, la corioamnionitis también está 

asociada con trabajo de parto pretérmino, evidenciándose en 1/3 de los casos de parto pretérmino 

con membranas íntegras, del mismo modo, se ha documentado en el 40% de los casos de ruptura 

prematura de membranas (RPM) pretérmino hospitalizadas con actividad uterina y en el 75% de 

las gestantes que se hospitalizan para contemporizar una RPM pretérmino y desarrollan trabajo 

de parto.5  

Los criterios de Gibbs son la herramienta clínica inicial para diagnosticar a una paciente 

con sospecha de infección intraamniótica 6 7 asociado a alteración en los laboratorios que 

indican proceso infeccioso.8 Dicho diagnóstico se realiza por clínica, exámenes de laboratorio y 

amniocentesis; sin embargo, en algunos casos solo se manifiesta en trabajo de parto pretérmino 

que no responde a tocolíticos; la confirmación de ésta se realiza por medio de amniocentesis y 

cultivo de líquido amniótico. La oportunidad en el resultado del cultivo en líquido amniótico es 

de mínimo 48 horas, por lo tanto, la decisión clínica en la mayoría de los casos se basa en los 

parámetros clínicos, paraclínicos y mediadores inflamatorios del líquido amniótico, cuyos 

resultados son más instantáneos.9 Ante cualquier indicio de infección se induce la terminación 

del embarazo, lo cual implica el dilema del riesgo neonatal por prematuridad frente a las 

complicaciones producidas por la infección ovular. 10 

Se deja en una balanza el seguimiento diagnóstico de infección en pacientes con RPM 

entre realizar seguimiento clínico, usar mediciones serológicas maternas y emplear 

procedimientos invasivos de estudio de líquido amniótico, con los riesgos que lleva consigo este 

procedimiento. Por tanto, los esfuerzos de las investigaciones han estado orientadas a identificar 
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biomarcadores serológicos maternos que alerten sobre procesos infecciosos de la cavidad 

amniótica sin necesidad de realizar procedimientos invasivos; entre estos están los reactantes de 

fase aguda. Los que se han estudiado, especialmente la proteína C reactiva (PCR) con resultados 

controversiales para su uso rutinario: las revisiones sistemáticas muestran gran heterogeneidad 

entre los artículos, lo que no permite tener resultados confiables, por lo tanto se ha llegado a la 

conclusión de no recomendar su uso de forma generalizada, aunque en la práctica clínica aún se 

usa de forma rutinaria para el seguimiento y vigilancia de infección en pacientes con manejo 

expectante de la RPM. 10 Una opción poco evaluada es el cambio de la PCR (la diferencia entre 

los valores de PCR desde el ingreso) en el seguimiento de las paciente con manejo expectante 

con RPM, de tal forma que la diferencia, ya sea absoluta o porcentual entre dos momentos, 

permiten orientar de forma precoz la presencia de infección ovular, a esto también se le puede 

llamar delta de PCR.11, 44  

A partir del anterior análisis, la pregunta de investigación es ¿cuál es la utilidad del delta 

de la proteína C reactiva (PCR) en el diagnóstico histológico de infección de membranas 

ovulares? 
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2. Estado del arte 

 

2.1 Incidencia 

 

La prevalencia de corioamnionitis clínica en países desarrollados es de 9.7 por 1000 

nacidos vivos. 11 La frecuencia de corioamnionitis histológica acorde a la edad gestacional se 

presenta en la tabla 1. 12La corioamnionitis clínica complica del 1 al 5% de todos los embarazos; 

sin embargo, la corioamnionitis histológica complica del 50 al 70% de los neonatos con muy 

bajo peso al nacer y del 10 al 15% de los recién nacidos con gestación a término. La 

corioamnionitis histológica se presenta en un 30% en las mujeres con trabajo de parto pretérmino 

con membranas íntegras, pero llega a ser hasta del 80% en pacientes con trabajo de parto 

pretérmino y membranas rotas, y está asociada hasta en el 72% de partos pretérminos. 13 

 

Tabla 1.  

Prevalencia de corioamnionitis acorde a la edad gestacional al momento del parto. 

Edad gestacional (semanas) Porcentaje 

21 a 24 94,4% 

25 a 28 36,9% 

29 a 32 35,4% 

33 a 36 10,7% 

37 a 40 3,8% 

41 a 44  5,2% 

Nota: Tomado de Kim et al. 16  
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La corioamnionitis histológica es tres veces más común que la corioamnionitis clínica y a 

dos tercios de las pacientes que se presentan con clínica de infección ovular se les identifica 

hallazgos histopatológicos.3 

La incidencia de infección intraamniótica en mujeres con RPM antes de la semana 27 es 

del 45%, si se presenta entre la semana 28 a 36 es de aproximadamente del 15%, y si es a 

término la infección alcanza una incidencia de 2%;7 si se asocia a trabajo de parto pretérmino se 

presenta en el 40% y si se encuentra hospitalizada en manejo expectante de RPM y desarrolla 

trabajo de parto pretérmino esta se presenta hasta en el 75% de los casos.5 Estudios en 

Latinoamérica muestran una incidencia de corioamnionitis clínica del 8% en embarazos 

pretérminos con RPM, con una edad gestacional promedio de 29,0 (DE 6,3) semanas al 

momento de la RPM.17 por otra parte, La corioamnionitis histológica en pretérminos extremos 

menores de 1000 gramos se encontró presente en el 67% de los casos, en donde el 27,2% de 

estos presentaban corioamnionitis clínica. 14Un estudio en Colombia que evaluó la prevalencia 

entre corioamnionitis histológica y clínica en pacientes con RPM, encontró corioamnionitis 

histológica en el 32.7% de los casos y corioamnionitis clínica en el 12.7%. 15  

 

2.2 Factores de riesgo de RPM 

 

La corioamnionitis es un cuadro clínico con factores de riesgo conocidos que se da tanto 

en gestaciones de término como pretérmino y tiene una gran asociación a la RPM. 

Independientemente de la edad gestacional, siempre se debe finalizar el embarazo cuando ésta se 

presenta. 16 Estos factores de riesgo incluyen trabajo de parto prolongado, múltiples exámenes 

vaginales, RPM, antecedente de infección intraamniótica, meconio, consumo materno de alcohol 
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o tabaquismo e infección de transmisión sexual.17, 18 Los factores de riesgo se resumen en la tabla 

2.19, 25 

 

Tabla 2.  

Factores de riesgo para corioamnionitis. 

Factor de riesgo Riesgo relativo (IC95%) 

Uso de alcohol y tabaco 7,9 (2,3 - 25,8) 

RPM mayor a 18 horas 6,9 (2,5 - 18,9) 

RPM mayor a 12 horas 5,8 (5,1 - 6,6) 

Anestesia epidural 4,1 (1,1 - 15,4) 

Trabajo de parto fase activa >12 hr 4,1 (2,4 - 6,9) 

Segunda etapa del trabajo de parto >2 hr 3,7 (1,4 - 8,5) 

Más de 3 tactos vaginales 3,0 (2,5 - 3,7) 

Líquido amniótico meconiado 2,3 (1,7 - 3,1) 

Monitoria interna 2,3 (1,7 - 2,5) 

Nulípara 1,8 (1,3 - 2,5) 

Cultivo positivo para estreptococo B 1,7 (1,2 - 3,4) 

Vaginosis bacteriana 1,7 (1,1 - 3,9) 

Nota: Tomado de Tita et al. 17  

 

2.3 Agentes etiológicos 

 

La corioamnionitis se presenta con mayor frecuencia debido al ascenso de bacterias desde 

el cérvix y la vagina, y está fuertemente asociada a la RPM.20 Las formas menos comunes de 

infección se dan por vía hematógena o transmisión seguida de procedimientos invasivos que 
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incluyen amniocentesis y biopsia de vellosidades coriónicas. Varios gérmenes han sido 

identificados y se ha establecido que está asociado a origen polimicrobiano; los microorganismos 

encontrados con mayor frecuencia son Ureaplasma urealiticum (47%), Chlamydia trachomatis, 

Neisseria gonorrhoea, Mycoplasma hominis (30%), Estreptococo del grupo B y Trichomonas 

vaginalis, así como otros microorganismos Gram negativos y anaerobios que incluyen 

Gardnerella vaginalis (25%) y Bacteroides (30%); también se ha encontrado virus (15%), los 

más frecuentes adenovirus, citomegalovirus y enterovirus; los hongos y parásitos son una causa 

muy rara y se han documentado casos aislados.19, 21  

 

2.4 Patogénesis  

 

La infección intraamniótica (IAI) suele ser el resultado de la migración bacteriana por 

diferentes vías que se describen a continuación:  

- La vía ascendente de la flora cervicovaginal, las bacterias ascienden a través del canal 

cervical para infectar las membranas fetales, placenta, el líquido amniótico y el feto; al mismo 

tiempo, la RPM puede ser consecuencia de la infección ascendente o un facilitador  de este 

proceso.  

- La vía transplacentaria se presenta como resultado de la infección placentaria por vía 

hematógena relacionada con bacteriemia, por ejemplo, Listeria monocytogenes.  

- La vía iatrogénica por inoculación de bacterias a líquido amniótico y placenta durante 

procedimientos invasivos, por ejemplo, la amniocentesis, biopsia de vellosidades coriónicas o 

cirugía fetal.  
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- La vía inoculación retrograda de cavidad peritoneal, a través de trompas de Falopio 

durante procesos infecciosos de cavidad abdominal, por ejemplo, peritonitis aguda.  

 

Independientemente del origen de la infección, la activación de la respuesta inflamatoria 

materna y fetal conduce a la liberación de citoquinas, quimioquinas y enzimas que degradan la 

matriz extracelular; prostaglandinas y otros mediadores que llevan a infiltrado de células 

inflamatorias, ruptura de membranas, maduración del cuello de útero e inicio de trabajo de 

parto.11 

Durante el embarazo, el tapón de moco cervical, las membranas fetales y la placenta, 

cumplen una función de protección del feto de la invasión bacteriana, el moco cervical es 

particularmente importante no solo por su efecto de barrera, sino también por su acción 

antibacterial, ya que contiene numerosos péptidos con actividad bactericida contra potenciales 

patógenos que colonizan, comúnmente, la cavidad vaginal dado por activación del complemento 

y facilitación de la fagocitosis.11, 15, 16 Otros mecanismos de defensa se dan por bacterias propias 

de la flora vaginal en el caso de Lactobacillus que producen ácido láctico y tienen actividad 

antimicrobiana, que pudieran jugar un papel en la prevención de infección corioamniotica.15, 16 

 

2.5 Diagnóstico 

 

La infección ovular está definida más como un síndrome que como una enfermedad, que 

abarca la corioamnionitis histológica, la corioamnionitis subclínica, la corioamnionitis clínica y 

la funisitis. Los hallazgos clínicos claves asociados con corioamnionitis clínica incluyen fiebre, 

sensibilidad del fondo uterino, taquicardia materna (>100 lpm), taquicardia fetal (> 160 lpm) y 
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líquido amniótico purulento. El criterio esencial para el diagnóstico de corioamnionitis clínica es 

la presencia de fiebre materna (temperatura >38 °C);24 el diagnóstico clínico se refuerza en 

pacientes con factores de riesgo, especialmente en pacientes con membranas rotas. 22 En la 

práctica clínica el diagnóstico se basa en los criterios de Gibbs,6 tomando la temperatura mayor o 

igual a 38°C, asociado a dos de los siguientes signos o síntomas: leucocitosis materna (> a 

15.000 células/mm3), taquicardia materna (> de 100 lpm), taquicardia fetal (> a 160 lpm), 

hipersensibilidad o dolor uterino, y descarga vaginal fétida o purulenta.6, 7, 27 La tabla 3 muestra 

la frecuencia de presentación de los criterios de Gibbs al compararlo con el cultivo de líquido 

amniótico para el diagnóstico de IAI.26 

 

Tabla 3.  

Correlación entre los hallazgos clínicos y cultivo positivo de líquido amniótico. 

Variable Criterio Frecuencia 

Fiebre Temperatura >38 °C 95 a 100% 

Taquicardia materna  FC > 100 lpm 50 a 80% 

Taquicardia fetal FCF > 160 lpm 40 a 70% 

Sensibilidad uterina  4 a 25% 

Leucocitosis > 15.000/ mL 70 a 90% 

Leucorrea fétida  5 a 22% 

Nota: Tomado de Tita et al. 17  

 

En ausencia de fiebre, los signos y síntomas individuales ya mencionados no son 

específicos para IAI; por ejemplo, la taquicardia materna puede ser fisiológica relacionada con 

dolor, anestesia epidural o por medicamentos. 23La taquicardia fetal puede presentarse debido a 

la medicación materna o hipoxemia fetal. La hipersensibilidad uterina está presente también en el 
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desprendimiento de la placenta y, por último, la leucocitosis materna se encuentra con frecuencia 

en ausencia de infección manifiesta, por ejemplo, uso de corticoides antenatales y el trabajo de 

parto mismo.24 

Algunas pacientes pueden presentar fiebre secundaria a la anestesia, lo cual se ve con más 

frecuencia en mujeres nulíparas o con trabajo de parto prolongado. El mecanismo exacto de la 

fiebre secundaria a anestesia epidural es desconocido, pero se cree que es el resultado del 

bloqueo simpático epidural de procesos termorreguladores, tales como la sudoración.25Estas 

aseveraciones se ponen de manifiesto al evaluar un estudio donde se analizaron 139 embarazos 

con diagnóstico clínico de IAI, pues el examen histológico de la placenta no lo apoyó en 

aproximadamente un tercio de los casos. 26 

Otros estudios evaluaron la correlación entre el diagnóstico de corioamnionitis clínica y 

los hallazgos inflamatorios en el estudio histológica de la placenta, dichos hallazgos se exponen 

en la tabla 4. 27 Un estudio realizado en Colombia que compara el estudio histológico de las 

placentas en el que se analizaron 260 pacientes con los criterios de Gibbs, se concluye que no 

encontró utilidad en estos criterios en el diagnóstico de corioamnionitis histológica (HCA), dado 

la baja sensibilidad y especificidad en el diagnóstico y determinan que requieren un tamaño 

mayor de la población para confirmar estas conclusiones. 28 

 

Tabla 4.  

Correlación entre hallazgos clínicos e histopatológicos 

Hallazgos clínicos  Sensibilidad Valor predictivo positivo 

Temperatura: 38°C 17,8% 97,0% 

Leucocitos mayor a 15.000 15,5% 84,4% 
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Hallazgos clínicos  Sensibilidad Valor predictivo positivo 

Leucocitos mayor a 12.000 39,9% 89,6% 

Presencia de bandemia  9,4% 76,2% 

Frecuencia cardiaca materna >100 lpm 73,3% 83,0% 

Frecuencia cardiaca fetal >160 lpm 16,8% 90,9% 

Nota: Tomado de: Doty, Morgen et al.30 

 

2.5.1 Reactantes de fase aguda en el diagnóstico de infección ovular 

 

En un intento para evaluar pruebas diagnósticas no invasivas en el diagnóstico de 

corioamnionitis en RPM, los reactantes de fase aguda se presentan como una alternativa. 

 

2.5.1.1 Proteína C reactiva puntual. La PCR es una posible opción, es una proteína de 

fase aguda secretada por el hígado en respuesta a la inflamación, se compone de cinco cadenas 

polipeptídicas idénticas en forma de un anillo de cinco eslabones con un peso molecular de 

105.000 daltons. No es específica para la infección, pero es un marcador utilizado para el 

diagnóstico de muchas enfermedades inflamatorias, infecciosas y malignas.32 Los complejos de 

PCR activan la vía clásica de complemento. Al iniciarse la respuesta de fase aguda, la 

concentración sérica de la PCR aumenta rápida y acentuadamente. Las concentraciones 

aumentan después de 6 a 12 horas, mientras que el valor máximo se alcanza pasadas 24 a 48 

horas. Los niveles superiores a 100 mg/L son consecuencia de serios estímulos tales como 

traumatismos de gran magnitud e infecciones severas (sepsis). La determinación de PCR sirve 

para reconocer procesos inflamatorios sistémicos, para evaluar el éxito del tratamiento de 
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infecciones bacterianas con antibióticos y para detectar infecciones intrauterinas en caso de 

ruptura prematura de membranas.32,33,34 

La PCR es ampliamente usada en obstetricia a pesar de sus contradictorios beneficios, 

particularmente en el diagnóstico precoz de la corioamnionitis en ausencia de signos clínicos de 

infección. Al revisar la literatura el uso de la PCR ha sido propuesto para ayudar en el 

diagnóstico de infección ovular, 29 pero su uso en esta condición sigue sin estar claro y es 

controversial, mientras hay estudios que sugieren que puede ser útil, 30 hay otros estudios que lo 

contradicen (tabla 5). 31 
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Tabla 5.  

Indicadores diagnósticos de la PCR puntual en los estudios realizados. 

Autor (año) Edad gest 

(sem) 

Preval HCA 

(%) 

PCR 

(mg/L) 

Sensibilidad (%, 

IC95%) 

Especificidad (%, 

IC95%) 

VPP 

(%, 

IC95%) 

VPN 

(%, 

IC95%) 

LR+ 

(IC95%) 

LR- 

(IC95%) 

Kim38 

2016 

20.0-33.6 50 >5.1 53 73     

<32  >5.1 89 (80-95) 51 

 (39-63) 

  1.8 

(1.4-2.4) 

0.21 

(0.10-

0.40) 

Stepan 39 

 2016 

24.0-36. 6 36 > 6.45       

<32  > 6.4 63 57 50 69 1.5 0.64 

≥ 32  >6.9 62 63 24 91 1.7 0.60 

Popowski 41 

2011 

24.0 – 33.6 36 Ingreso: 

>12 

41.7  

(24.5–61.2) 

83.3  

(69.4–91.7) 

58.8  

(36.6–78.4) 

71.4 

 (57.4–

82.2) 

2.5* 0.69* 

  Ingreso: 

>20 

37.5  

(21.2–57.3) 

90.5  

(77.9–96.2) 

69.2  

(42.4–87.3) 

71.7  

(58.4–82.0) 

3.95* 0.69* 

  Preparto: 

>12 

75.0  

(55.1–88.0) 

69.0  

(54.0–80.9) 

58.1  

(40.8–73.6) 

82.9  

(67.3–91.9) 

2.42* 0.36* 

  Preparto: 

>20  

54.2 

(35.1–72.1) 

88.1 

 (75.0–94.8) 

72.2  

(49.1–87.5) 

77.1  

(63.5–86.7) 

3.17* 0.52* 
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Autor (año) Edad gest 

(sem) 

Preval HCA 

(%) 

PCR 

(mg/L) 

Sensibilidad (%, 

IC95%) 

Especificidad (%, 

IC95%) 

VPP 

(%, 

IC95%) 

VPN 

(%, 

IC95%) 

LR+ 

(IC95%) 

LR- 

(IC95%) 

Viroj34 2005 24.0 – 33.6 41  72,8 76,4   3.08* 0.36* 

Trochez42 

2009 

23.0 – 36.6 50 >12 50 a 80 45 a 82   1.3 a 23 0.12 a 

0.91 

Rafli van de 

Laar43 

2011 

23.0 – 36.6 55 >20 50 a 80 55 a 98     

  >30 47  90   4.7* 0.59* 

Nota: *Calculados a partir de los datos publicados 

 

Kim et al, 32 en un estudio de cohorte retrospectiva de 146 pacientes con RPM entre las 20,0 y 33,6 semanas, concluyen que un 

modelo basado en parámetros clínicos (criterios de Gibbs) y de laboratorio no invasivos (PCR) puede ser efectivo para predecir HCA 

en mujeres con RPM pretérmino. (Tabla 5) 

Stepan et al, 33 en un estudio de cohorte prospectivo de 386 pacientes con RPM entre las 24,0 y 36,6 semanas, encontró que a 

menor edad gestacional tenía mayor sensibilidad como predictor de HCA. Concluyen que los niveles de PCR sérico materno fue un 

predictor pobre para la identificación de las mujeres con invasión microbiana y HCA. (Tabla 5) 
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Un estudio de cohorte que incluyó 399 mujeres con ruptura prematura de membranas y 

edad gestacional mayor a 34 semanas investigó la capacidad de la PCR, el recuento de leucocitos 

y el cultivo de frotis vaginal solo o combinados en la detección de corioamnionitis clínica, 

corioamnionitis histológica e infección neonatal precoz (antes de 72 horas). Se encontró que el 

4,3% de los recién nacidos tuvieron infección neonatal precoz y 5,3% de las mujeres tuvieron 

corioamnionitis clínica. La corioamnionitis histológica se encontró en el 10,8% de las placentas. 

Los niveles elevados de PCR (≥ 5 mg/L) se asociaron significativamente con infección neonatal 

precoz OR 14,7; IC 95% (1,9-112,2), con una sensibilidad de 94% y especificidad de 48%. La 

PCR se asoció con corioamnionitis clínica e histológica con un área bajo la curva ROC de 0,61 

IC 95% (0,48 a 0,74) y 0,62 IC 95% (0,47 a 0,74), respectivamente. La PCR obtuvo una 

sensibilidad de 71% y una especificidad de 47% en la predicción de corioamnionitis clínica. Por 

su parte, para la HCA obtuvo una sensibilidad de 59%, y especificidad de 47%. Los niveles 

elevados de PCR al momento de admisión de pacientes con RPM fueron el marcador de 

infección más exacto para predecir infección neonatal precoz de uso rutinario con una 

sensibilidad mayor a 90%. 34 

Perrone et al. 35evaluaron la PCR como ayuda diagnostica para funisitis en pacientes con 

RPM pretérmino en un estudio de cohorte realizado en Italia que estudió el valor pronóstico de la 

PCR en la predicción de funisitis en 66 pacientes con embarazos entre las 24 y 33.6 semanas con 

RPM menor a 12 horas de evolución y tomaba PCR cada 3 días desde el ingreso, comparó la 

PCR de ingreso con la previa al parto. Concluyó que la PCR es controversial para el diagnóstico 

de HCA, pero los valores de corte de PCR > 20 mg/L al ingreso pueden tener un buen 

rendimiento en la predicción de funisitis con una especificidad: 90,5% y una sensibilidad: 37,5% 
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(VPP: 69%; VPN: 71,7 %). La especificidad de la PCR > 20 mg/L antes del parto fue del 88,1 % 

y la sensibilidad del 54,2 % (VPP: 72,2%, VPN: 77,1%).  

Se han presentado múltiples revisiones sistemáticas para intentar evaluar la utilidad de la 

PCR en el diagnóstico de infección ovular en pacientes con RPM. Viroj Wiwanitkit.32 En una 

revisión sistemática en 2005 evaluó la efectividad de la medición de la PCR comparándolo con 

HCA, analizó 6 estudios con 466 pacientes con RPM pretérmino; utilizó estudios a favor y en 

contra del uso de PCR. La actividad diagnóstica global mostró una sensibilidad, especificidad, 

tasa de falsos positivos y negativos del 72,8%, 76,4%, 23,6% y 27,2%, respectivamente. Así 

pues, La sensibilidad y especificidad general de la PCR materna medida sólo fueron buenos, con 

altas tasas de falsos positivos y negativos. Por lo tanto, concluyen que la medición de la PCR 

materna no es una buena herramienta para la detección de HCA.32  

Trochez-Martinez et al. publicaron una revisión sistemática usando la PCR como un 

predictor de HCA en pacientes con RPM pretérmino; incluyó ocho estudios de cohorte 

prospectivos y 610 pacientes con gestación > 23 semanas. Tres de los estudios concluyeron que 

la PCR es una prueba adecuada para la detección de corioamnionitis OR de diagnóstico [DOR] 

entre (4,2 y 191,6). Los otros cinco estudios concluyeron que la PCR no es una prueba óptima 

para la detección de corioamnionitis DOR (1,4 a 17,7). Concluyen, dado la amplia variedad de 

los umbrales, pequeños tamaños de muestra, amplios intervalos de confianza, que no hay 

evidencia clara para apoyar el uso de PCR como una prueba de diagnóstico precoz de la HCA.36 

Rafli van de Laar et al, presentaron una revisión sistemática con el objetivo de evaluar si 

la PCR predice con exactitud la HCA, corioamnionitis clínica y / o sepsis neonatal en mujeres 

con RPM < 37 semanas. Incluyó ocho estudios de cohorte con 557 mujeres con RPM antes de la 

semana 36.6 de gestación, cuatro estudios para corioamnionitis clínica (330 pacientes) y cuatro 
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para corioamnionitis histológica (227 pacientes), ninguno de los artículos seleccionados cumplió 

con los criterios para el uso de la PCR como predictor de la sepsis neonatal. Por lo anterior se 

concluyó que es imposible presentar resultados globales dado la marcada heterogeneidad de los 

estudios, además, no hay una clara evidencia para apoyar el uso de la PCR como una prueba de 

diagnóstico preciso para corioamnionitis histológica. 37 

La evidencia incluida en las revisiones sistemáticas de pruebas diagnósticas muestra que 

la utilidad de la PCR materna como marcador fetal de infección en RPM siguen siendo 

controversial debido a las diferentes metodologías y modelos de estudio en general, las 

evidencias recogidas fueron controvertidas contribuyendo a disminuir el interés hacia el papel de 

este marcador y considerando a la PCR como una prueba no adecuada para diagnosticar 

corioamnionitis o sepsis neonatal. Si se desea usar una única muestra de PCR para el diagnóstico 

de corioamnionitis, lo apropiado sería utilizar puntos de corte de al menos 20 mg/L.  

 

2.5.1.2 Proteína C reactiva seriada. El uso de mediciones seriadas de la PCR, la 

variación en el tiempo y la diferencia entre valores iniciales, intermedios y finales de PCR 

conocido como delta de PCR ha sido poco estudiada en la predicción diagnostica de 

corioamnionitis en pacientes con RPM. 43 

Un estudio de cohorte prospectivo realizado en Francia, que quería evaluar múltiples 

marcadores serológicos maternos (PCR, IL 6, MMP 10) en la predicción de HCA, incluyó 121 

pacientes ingresadas con diagnóstico de RPM antes de 12 horas, entre las 24 y 34 semanas. El 

periodo de reclutamiento fue entre el 2008 y 2010, evaluaba variables clínicas y paraclínicas. Los 

parámetros clínicos (criterios de Gibbs) eran evaluados inicialmente 2 veces por día durante 2 

días y posteriormente diariamente. Los marcadores séricos fueron tomados 2 veces por día por 2 
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días, posteriormente cada día desde el día 3 al día 7, después cada 2 días entre el día 8 al día 14, 

posteriormente 2 veces por semana desde el día 15 al 21 y finalmente 1 vez por semana hasta el 

parto.  

Estas mediciones serológicas se presentaron en delta de cada variable en un intervalo de 

tiempo comprendido entre 24 y 72 horas, se observó aumento significativo en PCR e IL 6 

maternos en el grupo con HCA, lo que fue estadísticamente significativo 2 días antes del parto, 

con OR de 1,0045, IC95% (1,0005 a 1,0085; p=0,031). Al realizar el análisis multivariado se 

evidenció un OR de 1,0029, IC95% (0,9989 a 1,0069; p=0,154) que no es estadísticamente 

significativo. Concluyen que la PCR materna fue un predictor pobre para identificación de las 

mujeres con invasión microbiana de la cavidad amniótica y HCA.41 Ningún marcador aislado es 

probable que sea de valor clínico al obstetra para definir cuando tiene que inducir el trabajo de 

parto, aún falta estudios que evalúen la variación en el tiempo de estos marcadores serológicos.38, 

75 

 

2.5.1.3 Otros reactantes de fase aguda. Al evaluar solo la velocidad de sedimentación 

globular (VSG) para el diagnóstico de corioamnionitis considerando como punto corte en VSG > 

a 52 mm/hr, tiene sensibilidad: 66,7% y especificidad: 60,0%.39 

Una nueva proteína inflamatoria de fase aguda se está estudiando para el diagnóstico de 

infección ovular, la procalcitonina, que tiene una sensibilidad que varía desde 50,0 a 92,0% y 

especificidad de 55,2 a 68,4% en el diagnóstico de infección histológica, con punto de corte 

0,054 ng/mL.39, 40, 41, 41 
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2.5.2 Estudios de líquido amniótico 

 

El diagnóstico basado en muestras de líquido amniótico, que miden marcadores de 

infección e inflamación o detección de microorganismos de forma invasiva; por ejemplo: conteo 

de leucocitos, glucosa, esterasa leucocitaria, interleuquina 6 (IL 6), matriz metaloproteinasa, 

coloración Gram y cultivo de líquido amniótico.42 La sensibilidad y especificidad de cada uno de 

estos se muestra en la tabla 6.24, 26,  43 44  

El cultivo de líquido amniótico es el estándar de oro para el diagnóstico de 

corioamnionitis clínica, pero dada la demora en la oportunidad de estos resultados de 

laboratorios, la decisión, en la mayoría de los casos, respecto al manejo de las pacientes se toma 

sin la identificación o aislamiento del microorganismo, basándose en los datos clínicos y de 

laboratorio de los pacientes, que sumados tienen una S: 90%, E: 80% y tasa de falsos positivos: 

67% esta última aumenta cuando la amniocentesis es traumática definida por la presencia de más 

de 1000 glóbulos rojos/mm3 en muestras de líquido amniótico.45 46 

 

Tabla 6.  

Sensibilidad y especificidad de las pruebas diagnósticas en el líquido amniótico.49, 50, 51 

Parámetro Sensibilidad % Especificidad %. 

Gram de líquido amniótico positivo 24 99 

Niveles de glucosa (menor a 15 mg/dl) 57 74 

Conteo de células blancas (> a 30 /cc) 57 78 

Esterasa leucocitaria positiva 85 a 91 95 

Interleucina 6 (mayor a 8 ng/ml) 81 75 

Matrix metaloproteinasa: positivo 90 80 

Nota. Tomado de: Romero et al.50 
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Los hallazgos histológicos y resultados bacteriológicos son concordantes en alrededor del 

70% de las placentas examinadas; si el diagnóstico se basa en cultivo positivo, la histología tiene 

una sensibilidad entre 83-100% y una especificidad del 23-52%,47 esto se puede explicar porque 

hay cambios inflamatorios de las membranas que pueden resultar de injurias no infecciosas 

(hipoxia, trauma, meconio y alérgenos) o por la dificultad en los estudios de aislar los 

microorganismos de la cavidad amniótica.51 

Por otra parte, los diferentes estudios que han evaluado la glucosa y el cultivo en líquido 

amniótico con el fin identificar su utilidad en el diagnóstico de infección ovular, han encontrado 

los siguientes hallazgos: niveles de glucosa inferior a 15 mg/dL muestran una sensibilidad de 

69,2% y una especificidad del 96,0% para la predicción de infección dado. 48  

Un metaanálisis que estudió la tinción de Gram y niveles de glucosa en líquido 

amniótico, tomando como estándar de oro para diagnóstico el cultivo de líquido amniótico 

mostro los siguientes hallazgos: Sí la tinción Gram es positiva más glucosa en líquido amniótico 

menor a 15 mg/dL tienen sensibilidad del 88%, IC95% (72 a 96) y especificidad del 87%, 

IC95% (82 a 90), mientras que sí la tinción Gram es negativa con resultado menor a 15 mg/dl de 

glucosa en líquido amniótico tiene una sensibilidad del 62%, IC95% (44 a 77) y una 

especificidad del 80%, IC95% (78 a 85). Este estudio concluye que la tinción de Gram y niveles 

de glucosa en líquido amniótico proporciona una mejora sustancial al rendimiento diagnóstico de 

corioamnionitis subclínica. 49 

En otros estudios que evaluaron la concentración de glucosa en líquido amniótico 

considerando diferentes puntos de corte, al tomar valores de 25 mg/dl tiene sensibilidad 81,8% y 

especificidad: 91,4%, pero aumenta la tasa de falsos positivos de 75,0%. 50 Al evaluar los niveles 

de glucosa en líquido amniótico para HCA en pacientes con RPM pretérmino; la sensibilidad, 
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especificidad y valor predictivo positivo para predecir HCA fueron 73,3%, 88,1% y 68,8%, 

respectivamente, mientras que el cultivo positivo de líquido amniótico tenía una sensibilidad 

43,8%, una especificidad: 79,5%, y valor predictivo positivo de 43,8% en el diagnóstico de 

HCA. Concluye que la glucosa en líquido amniótico fue más sensible que la tinción Gram y el 

cultivo en la predicción de corioamnionitis histológica.51  

Un estudio que evaluó tanto glucosa, tinción Gram, recuento de células blancas e IL 6 en 

líquido amniótico en pacientes con RPM pretérmino evidenció que la prueba más sensible para la 

detección de la invasión microbiana a la cavidad amniótica era la IL 6 (corte de 7,9 ng/ml) con 

una sensibilidad: 80,9%; para el recuento de glóbulos blancos 57,1%; para glucosa 57,1%; para 

la tinción Gram 23,8%; la prueba más específica para la detección de la invasión microbiana fue 

la tinción de Gram de líquido amniótico con una especificidad: para la tinción de Gram de 

98,5%, para el conteo de células blancas del 77,9%; para la IL 6: 75,0%, para la glucosa 73,5%. 

52  

Los anteriores estudios concluyen que la medición de glucosa en líquido amniótico es útil 

como predictor de corioamnionitis clínica al compararlo con el cultivo de líquido amniótico y es 

una prueba que proporciona una mejora sustancial en el rendimiento diagnóstico de 

corioamninitis subclínica e histológica.49, 50, 51, 52 

Se comentó anteriormente la utilidad del uso de la tinción de Gram como ayuda 

diagnóstica en la infección intraamniótica. Al revisar la literatura se encuentra que por sí solo, la 

tinción de Gram en líquido amniótico tiene una sensibilidad de 65,0% y una especificidad de 

99,0%.49 en otros estudios presentan valores diagnósticos al comparar coloración Gram y cultivo 

en pacientes con embarazos pretérmino y RPM, con una sensibilidad que va desde 44,8 a 80,0% 
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una especificidad que va de 92,0% a 99.1%.49, 53, 54, 55 Estos estudios soportan el uso de tinción de 

Gram en muestra de líquido amniótico como prueba útil en el diagnóstico de infección ovular. 

El recuento de leucocitos en líquido amniótico y la esterasa leucocitaria, también se han 

usado como pruebas para el diagnóstico de infección ovular, encontrando que la esterasa 

leucocitaria es una prueba rápida y a la vez simple con una sensibilidad en el diagnóstico 

de corioamnionitis del 81 al 91% y especificidad del 95% al 100%.56, 57, 58, 59 60. Mientras que el 

conteo de células blancas mayor a 30 células / mm3 en líquido amniótico tiene una sensibilidad 

del 57 al 66% y especificidad del 78% al 85% para la predicción de colonización bacteriana del 

líquido amniótico,52, 54 se puede concluir que tanto el recuento de leucocitos y la esterasa 

leucocitaria tiene el potencial de ser herramientas muy valiosa en la evaluación del líquido 

amniótico en pacientes con sospecha de IAI.56, 57 El uso de la tira reactiva de esterasa leucocitaria 

es una prueba de detección rápida y de bajo costo para el diagnóstico de infección ovular.57 

La interleuquina 6 (IL-6), es una proteína que se produce en respuesta a la presencia de 

microorganismos durante el curso de un proceso inflamatorio, ésta se ha usado como un 

marcador de procesos infecciosos en pacientes con RPM 61  y se ha estudiado tanto a nivel 

hematológico y en líquido amniótico mostrando los siguientes resultados: sí se compara con 

cultivo positivo de líquido amniótico tiene una Sensibilidad 85,3%, IC95% (68,9 a 95,1), y una 

especificidad: 78,8% IC95% (67,0 a 87,9). 62 Si se compara con el estudio histopatológico de la 

placenta se presenta sensibilidad de 73,3%, IC95% (44,9 a 92,1) y especificidad de 63,6%, IC 

95% (30,9 a 88,9), valor predictivo positivo: 73,3%, IC 95% (44,9 a 92,1) y valor predictivo 

negativo: 63,6%, IC 95% (30,9 a 88,9).62, 63. 
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La matrix metaloproteinasa-8 (MMP-8), es una enzima que es detectada en sitios donde 

hay inflamación y se ha estudiado en líquido amniótico de pacientes con invasión microbiana de 

la cavidad amniótica. Una concentración elevada de MMP 8 en líquido amniótico es un sensible 

y fuerte predictor de IAI (sensibilidad: 90 %, especificidad del 80 %, valor predictivo positivo 

del 77 %); por tanto, un factor de riesgo para resultados adversos maternos y neonatales. 64 

Un estudio de evaluación de pruebas diagnósticas que incluyó 141 mujeres con RPM 

evaluó la eficacia de la detección de metaloproteinasa-8 (MMP-8) en líquido amniótico como 

predictor de IAI y el cultivo. Encontró, que las pacientes con resultado positivo en la prueba de 

MMP-8 (punto de corte 20 ng/mL) tuvieron una mayor probabilidad de infección intraamniótica 

o inflamación (77%). También se observó una mayor probabilidad de infección comprobada del 

líquido amniótico 33% vs 3%; (p=0,001) y mayor probabilidad de presentar resultados adversos 

comparado con aquellos que tenían un resultado negativo para la prueba de MMP-8. Los 

resultados positivos con la prueba MMP-8 indican sensibilidad del 90%, IC95% (80,3 a 99,3), 

especificidad del 75%, IC95% (62,9 a 80;0), valor predictivo positivo del 77,0% y un valor 

predictivo negativo del 92,0% con LR positivo de 4,6, IC95% (2,9 a 7,1), LR negativo de 0,12 

IC95% (0,06 a 0,3) para la identificación de la IAI o inflamación, y se constituye en un predictor 

independiente de los intervalos del trabajo de parto y momento del parto con OR 3,7, IC 95% 

(2,4 a 5,9) y de la morbilidad neonatal OR 3,1, IC95% (1,2 a 7,9).64 Al comparar MMP-8 con los 

hallazgos histopatológicos de las placentas encontramos sensibilidad de 90%, IC95% (79,9 a 

96,2) y especificidad de 65%, IC95% (61.3 a 67). 65 
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2.6 Diagnóstico histológico de infección ovular 

 

Los criterios histopatológicos de infección ovular fueron definidos por Khong y 

colaboradores en el protocolo de Ámsterdam, del Colegio Americano de Patología, publicado en 

2016. Esta clasificación histológica se basa en el compromiso y respuesta inflamatorio materna y 

si hay o no respuesta inflamatoria fetal.66 

Se debe especificar localización y características de la respuesta inflamatoria en la 

placenta, el describir la topografía de la inflamación permitirá separar la respuesta inflamatoria 

materna de la fetal. Esto es importante porque hay evidencia que los resultados fetales adversos 

son más frecuentes asociados con la respuesta inflamatoria fetal.67 Según la localización de la 

respuesta inflamatoria el Colegio Americano de Patología basándose en los criterios de la 

Sociedad de Patología Pediátrica los define en estadios y grados.70, 68  

 

2.6.1 Estadios de la respuesta inflamatoria materna 

 

Según la evolución de la enfermedad se clasifica como estadio I a la subcoriónitis aguda 

o coriónitis aguda, la primera indica la presencia de infiltrado polimorfonuclear neutrófilo en el 

espacio intervelloso subcorial, debajo de la capa del corión en ausencia de inflamación en otro 

lugar; La coriónitis, es un infiltrado inflamatorio polimorfonuclear neutrófilo en la placa 

coriónica; se permite el infiltrado inflamatorio en la mitad inferior de la placa coriónica, 

representa una etapa temprana de la respuesta materna a la infección del líquido amniótico66, 68. 

El estadio II hace referencia a lo que formalmente se denomina corionamnionitis aguda, indica la 

invasión inflamatoria polimorfonuclear neutrófilo que compromete tanto la capa trofoblástica de 
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la membrana coriónica como la membrana amniótica.66, 68 El estadio III (corioamnionitis 

necrotizante) indica degeneración de neutrófilos, con cariorrexis, engrosamiento eosinofilico de 

la membrana basal amniótica y, al menos, degeneración del epitelio amniótico focal.66, 68 De la 

misma manera que la progresión de la inflamación, la intensidad de la respuesta inflamatoria 

materna se mide en grados de respuesta inflamatoria materna, representados por el número o 

agrupación de células inflamatorias en: grado I o leve a moderada indica la presencia de 

neutrófilos maternos individuales o agrupados en pequeños racimos infiltrando difusamente el 

amnios, la placa coriónica, el corión y la fibrina subcoriónica.66, 68 El grado II o severo evidencia 

la presencia de tres o más microabscesos localizados entre el corión y la decidua en las 

membranas ovulares o por debajo de la membrana coriónica, o la presencia de una banda 

continua conformada de neutrófilos con una amplitud de diez (10) células ocupando más de la 

mitad de la fibrina subcoriónica o con extensión mayor a un rollo de membranas.66, 68 

 

2.6.2 Estadios de la respuesta inflamatoria fetal 

 

El compromiso fetal se clasifica igualmente en estadios que demarcan la progresión natural de la 

enfermedad: el estadio I o vasculitis coriónica con o sin flebitis umbilical indica respuesta 

inflamatoria fetal, se evidencia por la presencia de infiltrados polimorfonuclear neutrófilo en la 

pared de alguno de los vasos del plato coriónico (vasculitis coriónica); o compromiso 

inflamatorio de la vena umbilical (flebitis umbilical).66, 68 El estadio II o vasculitis o arteritis 

umbilical: indica una infiltración inflamatoria de neutrófilos en la pared de una o de las dos 

arterias umbilicales (arteritis umbilical). En los dos estadios previos el compromiso de la gelatina 

de Wharton se acepta si el infiltrado no forma agregados en banda concéntrica, anillos o halos 
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alrededor de la vena umbilical.66, 68 El estadio III o funisitis necrotizante o perivasculitis 

umbilical concéntrica indica la presencia de neutrófilos, restos celulares, precipitados eosinófilos 

o mineralización dispuestos en una banda, anillo o halo concéntrico alrededor de uno o más 

vasos umbilicales.66, 68 La intensidad de la respuesta inflamatoria fetal se mide al igual que la 

materna en grados de respuesta inflamatoria así: grado I o: leve a moderado indica escasa 

infiltración de neutrófilos en la porción subendotelial o intramural de algún vaso coriónico o 

umbilicales.66, 68 El grado II o severo hace referencia a la presencia de neutrófilos agrupados en 

los vasos de la placa coriónica o del cordón umbilical asociado a atenuación o degeneración de 

las células del musculo liso vascular hacia el lado que se ubica más cercano a la cavidad 

amniótica. Este grado de respuesta inflamatoria fetal está relacionado con trombos recientes en el 

contexto de una vasculopatía trombótica fetal.66, 68 
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3. Objetivos 

 

3.1 Objetivo principal 

 

Evaluar el rendimiento diagnóstico del cambio de la PCR entre el ingreso y cada 24 

horas, hasta el parto con el diagnóstico histopatológico de corioamnionitis en pacientes con 

ruptura prematura de membranas pretérmino con indicación de manejo expectante. 

 

3.2 Objetivos específicos 

 

Evaluar los indicadores diagnósticos (sensibilidad, especificidad, valores predictivo 

positivos, razones de verosimilitud, concordancia más allá del azar) de la PCR al ingreso para el 

diagnóstico de infección ovular histopatológica en pacientes con ruptura de membranas 

pretérmino y manejo expectante. 

Establecer cuál estrategia de análisis del cambio de PCR tiene mejores indicadores de 

rendimiento diagnóstico: cambio absoluto, cambio relativo o incremento por arriba de 10 ó 20 

mg/L. 

Comparar el cambio en las variables clínicas indicadoras de infección ovular con el 

cambio de PCR en pacientes con ruptura prematura de membranas pretérmino y manejo 

expectante. 
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4. Materiales y métodos 

 

4.1 Tipo de estudio  

 

Se plantea realizar un estudio de tecnología diagnóstico de tipo retrolectivo, con muestreo 

longitudinal que incluye mujeres embarazadas hospitalizadas con diagnóstico de RPM 

pretérmino con indicación de manejo expectante.  

 

4.2 Población y muestra 

 

La población objeto de este trabajo son las pacientes obstétricas que se atendieron en el 

Hospital Universitario de Santander con diagnóstico de ruptura espontánea de membranas entre 

la semana 22 y 34 6/7 semanas de gestación, y dilatación por debajo de 4 cm, con indicación de 

manejo expectante según las guías de manejo nacional.10 

En la tabla 7 se encuentran los posibles tamaños de muestra para estimar diversos 

posibles incrementos de la incidencia de la infección ovular dada una prevalencia esperada de 

esta infección entre quienes no muestran incremento de la PCR y un riesgo hipotético entre 

quienes sí muestran dicho incremento, bajo errores alfa de 0,05 y beta de 0,20.  
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Tabla 7.  

Tabla de poder 

Prevalencia de HCA sin elevación de la PCR 

Riesgo relativo 

1.5 2.0 2.5 3.0 

10% 787 237 121 77 

20% 339 98 48 29 

30% 190 52 24 13 

40% 115 29 12 12 

50% 71 15 15 15 

60% 41 20 20 20 

70% 19 19 19 19 

 

Se decide partir de la hipótesis que un aumento de la PCR en un 20% en las últimas 48 

horas antes del parto implica un riesgo relativo de 2.0 para infección ovular histopatológica, por 

lo que es necesario evaluar 98 pacientes. 

 

Los criterios de inclusión fueron:  

1. Pacientes embarazadas con cálculo de edad gestacional por fecha de última regla 

confiable o ecografía > 22 semanas. 

2. Que sea atendida en el Hospital Universitario de Santander con diagnóstico de ruptura 

espontánea pretérmino de membranas, diagnóstico realizado por cualquiera de una de las 

siguientes técnicas: 

- Hallazgo positivo en especuloscopía 

- Prueba Amniosure® positiva 

- Prueba de colorante positiva 
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3. Dilatación menor a 4 cm. 

4. Feto o fetos vivos.  

5. Que el parto y nacimiento sea atendido en la institución después de la semana 24 y 

antes de la semana 34 y 6 días y que permanezcan en la institución mínimo 48 horas antes del 

parto.  

6. Sin evidencia clínica al ingreso de infección ovular. 

 

Como criterios de exclusión se consideran: 

1. Pacientes que no tengan indicación de manejo expectante, ya sea al ingreso o durante 

el seguimiento: 

a. Estado fetal no satisfactorio o sufrimiento fetal agudo. 

b. Desprendimiento prematuro de la placenta. 

c. Placenta previa. 

d. Hemorragia de II o III trimestre. 

e. Desarrollo de trabajo de parto pretérmino y parto antes de las 48 horas de vigilancia. 

f. Infecciones por VIH. 

2. Hallazgos durante el seguimiento de proceso infeccioso en cavidad amniótica por 

métodos invasivos que obliguen a terminar la gestación antes de la segunda toma de PCR. 

3. Pacientes en cuyos datos clínicos y de laboratorio no estén reportados por el al área de 

epidemiologia y estadística de la institución Hospital Universitario de Santander 
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4.3 Recolección de la muestra 

 

Las pacientes de la muestra se tomaron de aquellas que consultaron al servicio de 

urgencias de sala de partos. Los datos que necesitó esta investigación se solicitaron al área de 

epidemiologia y estadística de la institución E.S.E. Hospital Universitario de Santander y se 

entregó la información de manera anonimizada en una base de datos con los datos que se le 

solicitó de manera puntual a dicha institución. 

Se solicitó el permiso al coordinador del área de epidemiologia y estadística de la E.S.E. 

Hospital Universitario de Santander. Dicha área hizo la búsqueda por ingresos a la institución 

con código diagnóstico de ingreso y egreso que tengan CIE10: O42, para ruptura prematura de 

membranas y usaron el instrumento de medición e hicieron entrega de la información en una 

base de datos anónima y de ahí se revisó quienes cumplen o no con los criterios de inclusión y 

exclusión y se analizó toda la información de aquellos que cumplan, desconociendo toda 

información personal diferente a los datos a estudiar por parte de los investigadores. 

 

4.4 Variables a estudiar 

 

De acuerdo con la información suministrada de manera anonimizada por parte de 

epidemiologia y estadística, se tuvo en cuenta tres grupos de variables. El primer grupo se 

obtuvo de la atención clínicas de las pacientes atendidas en el servicio de urgencias de sala de 

partos del Hospital Universitario de Santander, el segundo las variables de laboratorios se 

tomaron al ingreso y posteriormente cada 24 horas hasta el momento del parto y reportados por 
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el servicio de laboratorio clínico y el tercero corresponde a la información brindada por el 

reporte del servicio de patología de las placentas.  
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Tabla 8.  

Variables. 

Variable Tipo de variable Definición para el estudio. Valores limites 

Edad Cuantitativa, discreta, de 

razón. 

Número de años cumplidos al 

momento del parto 

Número absoluto 

Ocupación Cualitativa, discreta, 

nominal. 

Profesión u oficio realizado 

por la paciente 

 

Estado civil Cualitativa, discreta, 

nominal. 

Estado conyugal de la 

paciente al momento del 

ingreso 

0. Soltera.  

1. Casada. 

2. Unión libre 

3. Viuda 

4. Divorciada 

Escolaridad Cualitativa, discreta, 

nominal. 

Nivel académico alcanzado 

por el paciente 

0. Ninguna. 

1. Básica primaria. 

2.Básica secundaria 

3. Medía académica  

4. Universitaria 

Lugar de 

procedencia  

Cualitativa, discreta, 

nominal 

Lugar donde actualmente 

reside la paciente 

0. Rural. 

1. Urbana. 

N. Gestaciones. Cuantitativa, discreta, de 

razón. 

Número total de embarazos Número absoluto 

N. Partos. Cuantitativa, discreta, de 

razón. 

Número total de partos. Número absoluto 

N. Cesáreas. Cuantitativa, discreta, de 

razón. 

Número total de cesáreas. Número absoluto 

N. Abortos. Cuantitativa, discreta, de 

razón. 

Número total de abortos. Número absoluto 
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Variable Tipo de variable Definición para el estudio. Valores limites 

N. Gemelares. Cuantitativa, discreta, de 

razón. 

Número total de embarazos 

gemelares. 

Número absoluto 

N Ectópicos. Cuantitativa, discreta, de 

razón. 

Número total de ectópicos. Número absoluto 

Nacidos vivos. Cuantitativa, discreta, de 

razón. 

Número total de nacidos vivos  Número absoluto 

Mortinatos. Cuantitativa, discreta, de 

razón. 

Número total de mortinatos. Número absoluto 

Edad gestacional  Cuantitativa, continua, 

de razón 

Tiempo de embarazo dado en 

semanas que se tomaran por 

fecha de última regla 

confiable o biometría fetal por 

ecografía. 

Número absoluto 

Control prenatal  Cuantitativa, continua, 

de razón 

Número de controles 

prenatales (CPN) registrados 

en carnet de CPN  

Número absoluto 

Tiempo de ruptura 

de membranas al 

ingreso 

Cuantitativo, continua, 

de razón. 

Tiempo en horas desde el 

inicio que refiere la paciente 

la ruptura hasta el ingreso. 

Número absoluto 

Frecuencia cardiaca 

materna  

Cuantitativa, continua, 

de razón 

Número de latidos cardiaco 

durante un minuto. 

Número absoluto 

Temperatura axilar  Cuantitativa, continua, 

de razón 

Grados centígrados medidos 

por termómetro electrónico o 

de mercurio a nivel axilar  

Número absoluto 

Sensibilidad uterina Cualitativa, discreta, 

nominal. 

Dolor o disconfort abdominal 

a la evaluación clínica. 

0. Si 

1. No. 
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Variable Tipo de variable Definición para el estudio. Valores limites 

Frecuencia cardiaca 

fetal 

Cuantitativo, discreta, 

interválico 

Número de latidos cardiacos 

fetales registrados por 

fonendoscopio, Doppler o 

monitoria fetal 

Número absoluto 

Características del 

líquido amniótico. 

Cualitativa, discreta, 

nominal 

Aspecto del líquido amniótico 

al momento de ser evaluado 

por el clínico 

0. Claro. 

1. Oscuro. 

2. Meconiado. 

3. Fétido. 

4. Purulento. 

Tiempo de ruptura 

de membranas al 

parto 

Cuantitativo, continua, 

de razón. 

Tiempo en horas desde el 

inicio que refiere la paciente 

la ruptura hasta el parto. 

Número absoluto 

Leucocitos. Cuantitativa, discreta, 

interválica 

Recuento de leucocitos en 

hemograma tomado en las 

últimas 24 a 48 horas. 

Número absoluto 

Proteína C reactiva 

(PCR), al ingreso 

24, 48 y 72 horas 

Cuantitativa, discreta, de 

razón 

Valor de PCR en laboratorio 

tomado al ingreso y en las 

últimas 24, 48 y 72 horas 

antes del parto. 

Número absoluto 

Gram de líquido 

amniótico 

Cualitativo, discreto, 

nominal. 

Presencia de bacterias en 

líquido amniótico detectado 

por coloración gram de 

líquido amniótico 

0. Negativo. 

1. Positivo. 

Cultivo de líquido 

amniótico 

Cualitativo, discreto, 

nominal. 

Crecimiento de uno o varios 

grupos de bacterias en medios 

de cultivo de líquido 

0. Negativo. 

1. Positivo. 
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Variable Tipo de variable Definición para el estudio. Valores limites 

amniótico 

Niveles de glucosa 

de líquido 

amniótico 

Cuantitativo, continuo, 

interválico 

Valores de glucosa en 

miligramos sobre decilitros, 

en líquido amniótico 

Número absoluto 

Esterasa leucocitaria Cualitativo, discreto, 

nominal. 

Tira reactiva positiva en 

líquido amniótico para 

esterasas leucocitarias. 

0. Negativo. 

1. Positivo. 

Conteo de células 

blancas 

Cuantitativo, discreto 

intervalico. 

Recuento de leucocitos en 

líquido amniótico. 

Número absoluto 

Corioamnionitis 

Histopatológica 

Cualitativo, discreto, 

nominal.  

Hallazgos en el estudio 

histopatológico de las 

membranas amnióticas, 

corionicas o ambas con 

cambios inflamatorios e 

infiltrados polimorfonucleares 

y su clasificación según su 

severidad 

1. Si. 

2. No 

Funisitis Cualitativo, discreto, 

nominal 

Hallazgos en el estudio 

histopatológico del cordón 

umbilical, con infiltrados 

polimorfonucleares en la 

gelatina de Warthon 

0. Si 

1. No 
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4.5 Análisis estadístico 

 

Se hizo una descripción para cada variable nominal u ordinal por medio de proporciones 

(porcentajes), las discretas o continuas por medio de media y desviación estándar si tienen 

distribución normal o mediana y recorrido intercuartil (RIQ) si no lo es. Las observaciones se 

estratificaron en base a la presencia o ausencia de HCA. Las diferencias se evaluaron con las 

pruebas estadísticas chi cuadrado, t de student o de Kolgomorov-Smirnoff dependiendo de la 

naturaleza de cada variable y la distribución de las continuas o discretas; se consideraron 

significativo si α<0,05. 

El cambio de los niveles de PCR desde el ingreso a cada 24 horas se hizo de cuatro 

maneras: cambio absoluto, cambio relativo o incremento por arriba de 10 ó 20 mg/L. Los 

cambios absoluto y relativo se analizaron entre el valor de ingreso y las muestras a las 24, 48 y 

72 horas antes del parto, inicialmente como t72 - t0, luego como t72 – t48 y t48 – t24, estableciendo 

las diferencias según la prueba paramétrica o no paramétrica que sea pertinente; en segundo 

lugar, se intentó realizar curva ROC para establecer si estas medidas discriminan entre CAH y no 

CAH pero los resultados no permitieron establecer el mejor punto de corte para ambos tipos de 

valores. Finalmente, se hizo análisis de la variación global con modelos de regresión lineal 

múltiple, ANOVA o ANCOVA, según fuese necesario dado que visto en conjunto es un 

fenómeno de mediciones repetidas. Para evaluar el incremento por arriba de 10 ó 20 mg/L, se 

estimó la proporción de pacientes que a las 24, 48 y 72 horas superen uno u otro de estos 

umbrales; las diferencias entre los dos grupos se evaluarán por medio de chi cuadrado.  

En caso que se encuentren puntos de corte relevantes, ya sea con la estrategia de análisis 

de cambio absoluto o relativo o de superar uno u otro umbral, se estimaron los indicadores de 
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rendimientos con sus intervalos de confianza del 95%: sensibilidad, especificidad, valores 

predictivo positivos, razones de verosimilitud y concordancia más allá del azar.   
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4.6 Resultados e impacto de la investigación. 

 

Los resultados intentaron resolver la duda si el uso pertinente de la PCR como valor 

único o su variación en el tiempo son útiles en el diagnóstico de infección ovular y tendrá un 

impacto costo beneficio en la necesidad o no de solicitarlo. 

Durante la búsqueda sistemática no se encontró literatura o precedente de estudios 

similares al que se está realizando, lo cual resulta innovador y despierta a que se realicen 

estudios iguales o parecidos, para comprobar o descartar la hipótesis. 

 

4.7 Factibilidad. 

 

La investigación es viable y factible, puesto que cuenta con la disponibilidad de los 

recursos necesarios para alcanzar los objetivos trazados por el investigador, así: 

- Factibilidad humana u operacional: Se cuenta con el recurso humano idóneo y 

capacitado para la realización del presente proyecto de investigación, además del apoyo del 

personal que labora en el Hospital Universitario de Santander (HUS) y los tutores de la 

universidad quienes son los orientadores en el proceso. 

- Factibilidad técnica o tecnológica: Se cuenta con la disponibilidad de métodos, 

procedimientos y herramientas técnicas para llevar a cabo la realización del proyecto. 

- Factibilidad legal: Este proyecto de investigación está sujeto a lineamientos y normas 

vigentes de ética de investigación. 

- Factibilidad de tiempo: Se cuenta con la disponibilidad de tiempo por parte del 

investigador y sus colaboradores (tutores) para lo planeado y llevar a cabo la investigación. 



RENDIMIENTO DEL DELTA DE LA PCR EN EL DIAGNÓSTICO DE INFECCIÓN OVULAR 50 

 

- Factibilidad económica: el investigador cuenta con el recurso económico necesario para 

llevar la inversión, definido en presupuesto, para lo que se necesite en este proyecto. 

- Factibilidad institucional: Será el primer soporte institucional en correlación al tema de 

investigación a llevarse a cabo en esta de investigación. 

 

4.8 Aspectos éticos 

 

Este estudio de investigación es regido bajo principios éticos establecidos en la 

Declaración de Helsinki (Seúl, octubre 2008) de la Asociación Médica Mundial y el informe de 

Belmont, donde se establece el principio de privacidad de la persona que participa en la 

investigación y confidencialidad de su información personal, además del respeto a los derechos. 

Se garantizo el anonimato, la privacidad y la total confidencialidad de la información personal, 

según lo establece el decreto 1377 de 2013, el cual reglamenta la ley 1581 del 2012 del congreso 

de la república, así como la resolución de rectoría de la UIS No. 1227 del 22 de agosto de 2013. 

Los principios éticos a nivel nacional se basan en la resolución 008430 de octubre 4 de 1993 del 

Ministerio de Salud. Para esto se tendrá en cuenta lo siguiente:  

- Respeto y autonomía: La participación en el estudio no requirió autorización de las 

pacientes, la información se basó en datos que la institución entregó de manera anonimizada en 

una base de datos con los datos que se le solicitaron de manera puntual de atención clínica y de 

laboratorios, así como reportes de patología, no se expuso a ningún paciente a terapéutica 

diferente a la establecida en el manejo de pacientes de la institución.  

- Beneficencia / No maleficencia: Esta investigación se clasifica como “investigación sin 

riesgo”, según el numeral b el artículo 11, de la Resolución 008430 de octubre de 1993 del 
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Ministerio de Salud de la República de Colombia. Los investigadores que hacen parte del estudio 

son idóneos para hacerlo garantizando el bienestar de los participantes. 

Es posible que en el momento de la realización del estudio (antes o durante la atención 

por el especialista de la paciente, o después de la lectura de patología), revele proceso infeccioso 

en la placenta u otra patología que requiera manejo. En este caso primará la atención del menor y 

se notificó al servicio de neonatología y a la paciente. 

- Justicia: El estudio se realizó a todas las pacientes que ingresen con ruptura prematura 

de membranas pretérmino y que terminaron su gestación antes de la semana 34 y 6 días y 

después de semana 22. Y no se realizó discriminación por razones de raza o creencias religiosas. 

Ninguno de los participantes en el estudio recibió beneficios económicos, sociales, o laborales 

como pago por su participación. 

- Confidencialidad. Solamente los investigadores tenían acceso a la información obtenida. 

En la publicación de los resultados no se utilizaron nombres ni cualquier otro dato que pueda 

identificar personalmente a cualquier participante. 

La recolección de los datos fue realizada por los investigadores, como personas idóneas 

del área de salud. Proceso en el que no se atentó contra la integridad de la madre o el menor. 

 

4.9 Tratamiento de datos 

 

Ley 1581 de 2012 Protección de datos personales:  

- Autorización, tratamiento que se le dio a los datos: En todos los casos se mantuvo la 

reserva de la identidad de las pacientes, para respetar la ley aquí citada que se refiere al habeas 
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data. Para tal efecto se tabularon los datos en una base anónima entregada directamente por 

epidemiologia y estadística de la E.S.E. Hospital Universitario de Santander.  

- Principios: confidencialidad, seguridad, acceso y circulación restringida, transparencia, 

veracidad y calidad, libertad, finalidad y legalidad. 

Resolución 08430 de 1993 Ministerio de salud.  Este protocolo y su ejecución son 

vigilados por los profesores, aceptados por los comités de ética de la UIS (CEINCI), del HUS, 

donde se llevará a cabo dicho proyecto. 

 

4.10 Investigadores 

 

Este trabajo de investigación es propuesto por Alfonso González Roballo, Residente de 

Ginecología y Obstetricia de último año de la Universidad Industrial de Santander (UIS) y el 

doctor Alexander González Galvis, Profesor cátedra de la Escuela de Medicina de la Universidad 

Industrial de Santander 

Alfonso González Roballo, hace parte del grupo de investigación GINO, adscrito al 

Departamento de Ginecología y Obstetricia de la Escuela de Medicina de la Universidad 

Industrial de Santander. Dentro del estudio fue el encargado de la dirección y conducción general 

además del análisis de los datos obtenidos de una base de datos anónima entregada por la E.S.E. 

Hospital Universitario de Santander y la generación de los informes.  

El doctor Alexander González Galvis es especialista en Ginecología y Obstetricia y es el 

tutor del proyecto, coordinó todo lo referente a la obtención de la información y al control de 

calidad de dicha información. 
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5. Resultados 

 

Entre enero de 2013 y junio de 2021, se registraron con el código diagnóstico CIE 10: 

O42 (ruptura prematura de las membranas) 1523 ingresos al HUS. Se estudiaron 98 pacientes 

que cumplieron los criterios de inclusión (Figura 1). 40 pacientes desarrollaron corioamnionitis 

clínica y se terminó la gestación por esta causa.  

 

Figura 1.   

Diagrama de recolección de las pacientes. 
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En la tabla 1, se aprecian las características sociodemográficas de las pacientes 

estudiadas. La edad promedio fue de 27 (DE 7) años, siendo el grupo más frecuente el de 20-25 

años con un 33,7% de las madres. La procedencia de las pacientes en su mayoría (63,3%) fue 

urbana, la ocupación preponderante fue ser ama de casa que vive en unión libre; y 40,8% con 

nivel académico hasta media académica. 

 

Tabla 9.  

Variables sociodemográficas maternas (N=98 pacientes). 

VARIABLE N % 

edad materna (años) 

≤ 19 años 17 17,3 

20 a 25 33 33,7 

26 a 30 17 17,4 

31 a 35 15 15,3 

≥ 36 años 16 16,3 

Ocupación 

Ama de casa 75 76,5 

Trabajo remunerado 11 11,2 

Estudiante  8 8,2 

Cesante  2 2,0 

Habitante de calle 2 2,0 

Estado civil 

Soltera 22 22,4 

Casada 16 16,3 

Unión libre 60 61,2 

Escolaridad 

Ninguna 2 2,0 

Básica primaria 18 18,4 

Básica secundaria 34 34,7 
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VARIABLE N % 

Medía académica  40 40,8 

Universitaria 4 4,1 

Procedencia 

Rural 36 36,7 

Urbana 62 63,3 

 

La mayoría de pacientes fue multípara (55,1%), con una mediana de 2 gestaciones (RIQ 1 

a 3) Tabla 2. La edad gestacional al momento de la RPM iba desde 23,0 semanas hasta 34,6 

semanas (mediana 30,5 semanas, RIQ 27,0 a 32,2 semanas); el grupo más frecuente estuvo entre 

27,0 a 31,0 semanas (48,0%). Los controles prenatales (CPN) de las pacientes tenían una 

mediana de 3 CPN (RIQ: 2 a 5 CPN). El tiempo de RPM hasta la consulta tenía una mediana de 

9,8 horas (RIQ: 5,0 a 21,0 horas) y la mediana de tiempo hasta el parto fue de 89,5 horas (RIQ: 

65,5 a 158,0 horas). 

 

Tabla 10.  

Características clínicas de las gestantes con ruptura prematura de membranas pretérmino 

(N=98 pacientes). 

Variable  Rango 

Paridad  

   Mediana (RIQ) 

 

2 (1 a 3) 

 

1 a 7 

   Nulíparas n(%) 33 (33,7%)  

   Multíparas (1-4) n(%) 54 (55,1%)  

   Gran multípara (>4) n(%) 11 (11,2%)  

Número de CPN 

   Mediana (RIQ) 

 

3 (2 a 5) 

 

0 a 9 



RENDIMIENTO DEL DELTA DE LA PCR EN EL DIAGNÓSTICO DE INFECCIÓN OVULAR 56 

 
Variable  Rango 

Edad gestacional en Semana    

   Mediana (RIQ) 30,5 (27,0 a 32,2) 23,0 a 34,6 

   23 a 26 semanas n(%) 23 (23,8%)  

   27 a 31 semanas n(%)  47 (48,0%)  

   32 a 34,6 semanas n(%) 28 (28,6%)  

Tiempo de RPM al ingreso (horas)  

   Mediana (RIQ) 

 

9,8 (5,0 a 21,0) 

 

0,5 a 552,0 

Tiempo de RPM al parto (horas) 

   Mediana (RIQ) 

 

89,5 (65,5 a 158,0) 

 

48,0 a 871,0 

 

Las variables de Gibbs, son criterios clínicos para diagnóstico de corioamnionitis clínica. 

La mediana de la temperatura materna fue 36,5°C, (RIQ: de 36,0 a 36,7°C), no hubo registro de 

fiebre (temperatura máxima de 37,7°C); ninguna paciente presento sensibilidad uterina y solo 1 

(1,0%) presento salida de líquido purulento. La frecuencia cardiaca (FC) materna osciló entre 60 

a 117 Lpm, con una mediana de 85 Lpm (RIQ de 60 a 117 Lpm), mientras que la FC fetal 

mínima y máxima fue de 115 y 170 Lpm, respectivamente, con una mediana de 145 Lpm (RIQ 

de 140 a 150 Lpm). El recuento leucocitario tenía una mediana: 13,5x103 cel/mL (RIQ: 10,6 a 

16,4 x103) (Tabla 3). Cabe resaltar que ninguna paciente debía cumplir los criterios de Gibbs 

(criterio de exclusión). 

 

Tabla 11.  

Variables de Gibbs en las gestantes con ruptura prematura de membranas (N=98 pacientes). 

Variable  Rango. 

Temperatura materna   
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   Mediana (RIQ) 36,5°C (36,0°C a 36,7 °C) 36,0°C a 37,7°C 

Sensibilidad uterina n(%)  0 (-)  

FC materna (Lpm) 

   Mediana (RIQ) 

 

85 (78 a 95) 

 

60 a 117 

FC Fetal (Lpm) 

   Mediana (RIQ) 

 

145 (140 a 150) 

 

115 a 170 

Líquido amniótico purulento 

   n (%) 

 

1 (1,0%) 

 

0 

Leucocitos (cel/mL)(x103) 

   Mediana 

 

13,5 (10,6 a 16,4) 

 

4,1 a 40,1 

 

La proteína C reactiva (PCR) al ingreso a la institución tuvo una mediana de 6,5 mg/dL 

(RIQ de 3,4 a 11,4 mg/dL). La mediana de PCR 72 horas antes del parto fue de 5,9 mg/dL (RIQ: 

de 2,9 a 10,5 mg/dL). Los resultados de la PCR 48 horas antes del parto iban de 0,3 hasta 97 

mg/dL, con una mediana de 5,7 mg/dL (RIQ de 3,3 a 10,1 mg/dL); finalmente, la PCR medida 

24 horas antes del parto tenía valores que oscilan de 0,3 a 92,7 mg/dL, con una mediana de 4,8 

mg/dL (RIQ de 2,3 a 10,0 mg/dL) (Tabla 4). 

 

Tabla 12.  

Valores de PCR. 

Variable (mediana e RIQ)  Rango 

PCR al ingreso (mg/L) 6,5 (3,4 a 11,4) 0,3 a 49,7 

PCR 72 horas antes del parto (mg/L)  5,9 (2,9 a 10,5) 0,3 a 49,0 

PCR 48 horas antes del parto (mg/L) 5,7 (3,3 a 10,1) 0,3 a 97,0 

PCR 24 horas antes del parto (mg/L)   4,8 (2,3 a 10,0) 0,3 a 92,7 
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A 21 pacientes (21,4%), se les realizó estudios invasivos de líquido amniótico, el reporte 

de Gram y cultivo de líquido amniótico en todas las pacientes fue negativo. La glucosa en 

líquido amniótico tuvo una mediana de 22,1 mg/dL (RIQ de 15,7 a 25,6 mg/dL). El conteo de 

células blancas en líquido amniótico tenía una mediana de 52 células/mm3 (RIQ de 1 hasta 260 

células/mm3) (Tabla 5). 

 

Tabla 13.  

Variables de líquido amniótico 

Variable (mediana e RIQ)  Rango 

Glucosa en líquido amniótico (mg/dL)  22,1 (15,7 a 25,6) 0,7 a 170,0 

Leucocitos en líquido amniótico  52 (1 a 260) 0 a 36.519 

 

Se encontró infección de membranas ovulares histológica en 50 de las 98 pacientes 

(prevalencia: 51,0%); dentro de estas 19 presentaban funisitis, es decir, el 38,0% de las que 

tenían infección ovular histopatológica. Al comparar las variables sociodemográficas (edad, 

ocupación, estado civil, escolaridad y procedencia.) no hubo diferencias estadísticas entre las 

pacientes con corioamnionitis histológica y las que no la presentaron (Tabla 6). 

 

Tabla 14.  

Características sociodemográficas (N=98 pacientes). 

Características. 

Sin corioamnionitis 

(n=48) 

Corioamnionitis 

histológica (n=50) 

Valor de p 

Mediana de edad materna (años) – 

RIQ 

25 (22 a 34) 25 (21 a 32) 0,386 
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Características. 

Sin corioamnionitis 

(n=48) 

Corioamnionitis 

histológica (n=50) 

Valor de p 

Ocupación n (%) 

   Ama de casa 

   Trabajo remunerado 

   Estudiante 

   Cesante 

   Habitante de calle 

 

37 (77,1%) 

4 (8,3%) 

4 (8,3%) 

1 (2,1%) 

2 (4,2%) 

 

38 (76,0%) 

7 (14,6%) 

4 (8,0%) 

1 (2,0%) 

0 (-) 

0,460 

Estado civil n (%) 

   Soltera 

   Casada 

   Unión libre 

 

12 (25,0%) 

11 (23,0%) 

25 (52,1%) 

 

10 (20,0%) 

5 (10,0%) 

35 (70,0%) 

0,166 

Escolaridad 

   Ninguna 

   Básica primaria 

   Básica secundaria 

   Medía académica 

   Universitaria 

 

1 (2,1%) 

8 (16,7%) 

16 (33,3%) 

22 (45,8%) 

1 (2,1%) 

 

1 (2,0%) 

10 (20,0%) 

18 (36,0%) 

18 (36,0%) 

3 (6,0%) 

0,791 

Procedencia rural 16 (33,3%) 20 (40,0%) 0,494 

 

En la tabla 7, se aprecian las características clínicas entre las pacientes con y sin infección 

ovular.  se espera que las pacientes con infección de membranas ovulares sean de menor edad 

gestacional, pero no se observó diferencia estadísticamente significativa (p=0,171; chi-cuadrado) 

entre la edad gestacional de las embarazadas con corioamnionitis histológica (29,4 semanas; RIQ 

27,0 a 31,3) y aquellas sin corioamnionitis histológica (31,0 semanas; RIQ: 28,2 a 32,6). La 

mayoría de pacientes fue multípara (55,1%); no se observó diferencia estadística significativa 
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(p=0,529; chi-cuadrado) entre la paridad con corioamnionitis y sin corioamnionitis histológica. 

Tampoco hubo diferencias estadísticas en cuanto a número de CPN, la latencia en horas desde la 

RPM al ingreso a urgencias, ni al parto.   

 

Tabla 15.  

Características clínicas (N=98 pacientes). 

Variable Sin corioamnionitis 

(n=48) 

Corioamnionitis 

histológica (n=50) 

Valor de p 

Paridad  

   Mediana (RIQ) 

   Nulíparas n (%) 

   Multíparas (1-4) n (%) 

   Gran multípara (>4) n (%) 

 

2 (1 a 3) 

18 (37,5%) 

27 (56,2%) 

3 (6,2%) 

 

2 (1 a 4) 

15 (30,0%) 

27 (54,0%) 

8 (16,0%) 

 

0,529 

Número de CPN* 3 (2 a 4) 4 (2 a 5) 0,378 

Edad gestacional, semana*  31,0 (28,2 a 32,6) 29,4 (27,0 a 31,3) 0,171 

Horas de RPM al ingreso* 8,8 (5,3 a 24,0) 10,0 (5,0 a 20,5)  0,725 

Horas de RPM al parto*  95,3 (65,3 a 178,3) 89,0 (67,0 a 146,0) 0,419 

*Mediana y RIQ 

 

La tabla 8, muestra un comparativo entre las variables de Gibbs en las pacientes con y sin 

corioamnionitis histológica, ninguna paciente tuvo fiebre, no hubo diferencias estadísticas en los 

valores de temperatura, entre las pacientes (p=0,291; chi-cuadrado). Ninguna paciente presentó 

sensibilidad uterina en ninguno de los grupos y solo una paciente (2,0%) presentó salida de 

líquido purulento en el grupo de corioamnionitis histológica sin diferencia estadística. Tampoco, 

hubo diferencia estadística en la frecuencia cardiaca materna y fetal entre los dos grupos. Se 
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observó diferencia significativa (p=0,009; chi-cuadrado) entre el recuento leucocitario de las 

pacientes con corioamnionitis histológica (14,2x103 cel/mL; RIQ: 10,8 a 18,7) y sin 

corioamnionitis histológica (12,3x103 cel/mL; RIQ: 10,6 a 15,1). 

 

Tabla 16. 

Variables de Gibbs  

Variable Sin corioamnionitis 

n= 48 

Corioamnionitis 

histológica n= 50 

Valor de p 

Temperatura materna* 36,5°C 

(36,0°C a 36,6°C) 

36,5°C 

(36,0°C a 36,7°C) 

0,291 

Sensibilidad uterina n(%)  0 (-) 0 (-)  

FC materna (Lpm) * 85 (78 a 93) 85,5 (80 a 95) 0,456 

FC Fetal (Lpm) * 145 (140 a 150) 145 (138 a 151) 0,864 

Líquido amniótico purulento n(%)  

0 (-) 

 

1 (2,0%) 

 

0,720 

Leucocitos (cel/mL)(x103) * 12,3 (10,6 a 15,0) 14,2 (10,8 a 18,7) 0,009 

*Mediana y RIQ 

 

Se evaluó la proteína C reactiva (PCR), como valores absolutos al ingreso, 72, 48 y 24 

horas antes del parto, y se comparó dichos valores entre las pacientes que presentaron infección 

de membranas ovulares contra las que no la presentaban. En la Figura 2a, se aprecia los valores 

de la PCR (mg/dL) al ingreso y su comparación con las horas de RPM al ingreso. Seguido, en la 

Figura 2b, la variable se usó con el logaritmo de PCR al ingreso (Log PCR) para un análisis 

gaussiano y así se evaluó su comportamiento según las horas de RPM al ingreso. Por último, al 

comparar los valores de PCR al ingreso entre las pacientes con y sin corioamnionitis, no hubo 
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diferencias estadísticas entre los valores absolutos de PCR al ingreso y el tiempo de RPM al 

ingreso (Figura 3 y 4). 

 

Figura 2. A) PCR vs tiempo RPM al ingreso; b) LogPCR vs tiempo RPM ingreso.   

 

A                                               B 

 

Figura 3. PCR vs tiempo RPM al ingreso, con y sin corioamnionitis 
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Figura 4. LogPCR vs tiempo RPM al ingreso, con y sin corioamnionitis 

 

 

El valor de PCR al ingreso tenía una mediana de 7,5 mg/dL (3,4 a 12,0 mg/dL) en las 

pacientes con corioamnionitis y una mediana de 6,4 mg/dL (3,4 a 8,8 mg/dL) en las pacientes sin 

corioamnionitis; no se observó diferencia significativa (p=0,369) en el valor al ingreso de 

proteína C-reactiva entre las pacientes que sí o no desarrollaron corioamnionitis histológica. La 

PCR medida a las 72, 48 y 24 horas antes del parto, tampoco mostró diferencias estadísticas 

entre las que presentaron o no infección ovular histopatológica; en la población de pacientes con 

diagnóstico de RPM pretérmino con manejo expectante (Tabla 9). 

 

Tabla 16.  

Valores de PCR (Ingreso, -72, -48, -24 horas antes del parto) 

Variable Sin corioamnionitis Corioamnionitis histológica Valor de p 

PCR ingreso* 6,4 (3,4 a 8,8) 7,5 (3,4 a 12,0) 0,369 
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Variable Sin corioamnionitis Corioamnionitis histológica Valor de p 

PCR -72 Hrs al parto*  4,8 (1,8 a 8,4) 5,0 (1,6 a 9,0) 0,895 

PCR -48 Hrs al parto* 4,6 (3,3 a 8,6) 6,0 (3,9 a 12,1) 0,094 

PCR -24 Hrs al parto* 4,6 (2,8 a 7,7) 5,6 (2,2 a 14,3) 0,145 

 *Mediana y RIQ 

 

En la Figura 5, a partir de gráficos de cajas, se aprecian los valores de PCR en los 

intervalos descritos anteriormente. En ellos, se puede observar cómo se agrupan y dispersan los 

datos al comparar los valores con la presencia o no de corioamnionitis histológica, ante lo cual 

no hubo diferencias estadísticamente significativas. 

 

Figura 5. 

Valores de PCR con y sin corioamnionitis. a) PCR al ingreso. b) PCR-72 hrs al parto, c) PCR - 

48 hrs al parto, y d) PCR -24 hrs al parto. 

 

A                                              B  
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C.                                      D  

El delta de PCR, es una variable aritmética que intenta describir el cambio relativo de la 

PCR a través del tiempo, que mide la diferencia entre la PCR de ingreso y las PCR tomada 72 ó 

48 ó 24 horas antes del parto o entre ellas mismas y la dividimos sobre el tiempo en horas que 

transcurrió desde la hospitalización hasta el momento de la toma de PCR o el tiempo entre ellas 

mismas, y analizamos el comportamiento de estos valores entre las pacientes con y sin 

corioamnionitis histológica y se ajustó por el tiempo de RPM al momento de la toma y el tiempo 

de RPM al ingreso. 

En la tabla 10 se muestra el modelo de regresión quantílica, indica que no hay relación 

entre la presencia de corioamnionitis y el delta de PCR, aún después de ajustar por las medidas 

repetidas que representa un pacientes en la que se evaluó más de un intervalo, el tiempo de RPM 

al momento de la consulta, y el tiempo de RPM que llevaba las pacientes al momento de la 

primera toma de comparación; así, hay un cambio por hora de los valores de PCR de 0.027 

mg/hr entre las pacientes con corioamnionitis, pero este valor no es significativo ya que su 

IC95% oscila entre -0.005 y 0.059 mg/hr (p=0.100). 
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Tabla 17.  

Análisis multivariado Delta de PCR 

Variable. Delta de PCR IC Valor de p 

Corioamnionitis 0.027 -0.005 a 0.059 0.100 

Caso -0.0004 -0.0008 a 0.0001 0.159 

Tiempo RPM al ingreso 0.0002 -0.0005 a 0.001 0.671 

Tiempo RPM al momento de la toma de PCR 0.0002 0 a .0003 0.042 
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6. Discusión 

 

El diagnóstico temprano y la predicción de infección de membranas ovulares en pacientes 

con ruptura prematura de membranas pretérmino tiene un predominante valor clínico, debido a 

que se logra prevenir complicaciones maternas y fetales. Hasta el momento no hay un método no 

invasivo que sea contundente en el diagnóstico de la infección de membranas ovulares, además 

los estudios actuales son controversiales, especialmente en el grupo de pacientes con RPM 

pretérmino que se decide manejo conservador70, 71. 

La hipótesis de este estudio fue evaluar si el uso de la PCR, como valor único o delta, es 

útil en el diagnóstico de infección ovular. Se investigó el valor de la proteína C reactiva (PCR) 

como valor único al ingreso y en un lapso de 72, 48 y 24 horas antes del parto y su variación en 

el tiempo (delta de PCR) con el fin de predecir corioamnionitis histológica en pacientes con 

RPM pretérmino en manejo expectante. No se encontraron diferencias estadísticas significativas 

en los valores absolutos de PCR y su variación en el tiempo (delta de PCR) entre las pacientes 

con y sin corioamnionitis histológica después de ajustar por variables confusas.  

La fortaleza del presente estudio radica en su carácter innovador, ya que durante la 

búsqueda sistemática de información no se encontró literatura o precedente de estudios donde se 

evalué la variación de la PCR respecto al tiempo (delta de PCR). Esto permite abrir una 

discusión académica en la que se realicen estudios iguales o parecidos para profundizar en el 

tema. Además, esta investigación intenta descubrir el valor diagnóstico de un método no 

invasivo, de bajo costo y de uso rutinario en las instituciones de salud.  

El estudio fue realizado en un hospital de tercer nivel de complejidad (institución pública 

más grande del nororiente colombiano) sitio de remisión frecuente y con manejo de pacientes 
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con ruptura prematura de membranas pretérmino. El tiempo de análisis fue de ocho años y 

medio, desde enero de 2013 hasta junio de 2021, durante este periodo se estudiaron todas las 

pacientes que cumplieron con los criterios de inclusión, llegando a una muestra final de 98 

pacientes, un número representativo si se considera que el tamaño de la muestra es superior a 

otros estudios parecidos a este (tabla 11), lo que le da un peso al estudio para darle relevancia a 

sus resultados. El estudio se puede ver no como una base autónoma para inferencia y acción, sino 

como un aporte a la literatura. 

 

Tabla 18.  

Número de participantes en los diferentes estudios. 

Estudio (referencia) Número de 

participantes 

Prueba 

índice 

Estándar de referencia. 

Wiwanitkit et al 2005 (32) 466* PCR Corioamnionitis histológica. 

Nowak et al 2007 (33) 80 PCR Corioamnionitis histológica. 

Sereepapong W et al 2001 (34) 126 PCR Corioamnionitis histológica. 

Kim et al 2016 (35) 181 PCR Corioamnionitis histológica y funisitis 

Stepan et al 2016 (36) 427 PCR Corioamnionitis histológica y funisitis 

Popowski et al 2011 (37) 297* PCR Corioamnionitis histológica. 

Perrone et al 2012 (38) 66 PCR Corioamnionitis histológica y funisitis 

Le Ray et al 2015 (41) 121 PCR Corioamnionitis histológica 

Amirabi et al 2012 (42) 71 PCR Corioamnionitis histológica 

Oludag et al 2014 (45) 32 PCR Corioamnionitis histológica. 

Thornburg et al 2016 (43) 48 PCR Corioamnionitis histológica y funisitis 

Asadi et al 2019 (69) 75 PCR Corioamnionitis histológica 

Park et al 2019 (70) 82 PCR Corioamnionitis histológica y funisitis 
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Estudio (referencia) Número de 

participantes 

Prueba 

índice 

Estándar de referencia. 

Etyang et al. 2020 (71) 1717* PCR Corioamnionitis histológica y funisitis 

*Revisión sistemática y/o metaanálisis 

 

Ahora bien, las limitaciones de este estudio están sujetas a la naturaleza del mismo, 

puesto que es un estudio retrospectivo y el análisis es dado por historias clínicas, pruebas de 

laboratorio y patología; sin evaluar prospectivamente el paciente. Se evaluaron valores de 

proteína C reactiva al ingreso y a las 72, 48 y 24 horas antes del parto, pero no se evaluaron 

valores previos a las 72 horas o cada 24 horas desde el ingreso. La selección de las pacientes 

dependió de la base de datos con código diagnóstico CIE 10 aportada por epidemiología de la 

institución. La selección se dio independiente del hallazgo de corioamnionitis histológica y no 

influyó en la recolección de los datos.  

La prevalencia de corioamnionitis histológica fue de un 51% comparable con los estudios 

previos (8,5 a 68,0%) como los de Wiwanitkit32, kim35, Stepan36, Popowski37, y Le Ray41, con 

una amplia variabilidad diagnóstica en la infección histológica de membranas ovulares. La media 

de la edad de las gestantes en el estudio fue de 27 años, similar a las edades reportadas por otros 

autores que varían entre 24 y 30 años32,33,34,35,37,41. La mediana de la edad gestacional de las 

pacientes estudiadas fue de 30,5 semanas (RIQ 27,0 a 32,2 semanas), siendo más frecuente el 

grupo de 27 a 31 semanas, similar a lo reportado por la mayoría de autores32,36,37,41. 

La única variable que tuvo una diferencia estadística significativa en nuestro estudio fue 

el recuento de leucocitos en sangre, al evaluar estudios comparativos encontramos que hay 

heterogeneidad en los estudios y variación muy amplia en los valores de punto de corte para el 

recuento de leucocitos con sensibilidad que varía de 16 a 39 % con valor predictivo positivo 
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entre el 84 al 89 % (Doty, Morgen et al30). Además, la leucocitosis materna se encuentra con 

frecuencia en ausencia de infección manifiesta, por ejemplo, uso de corticoides antenatales y el 

trabajo de parto en sí mismo30,33,34. 

A la fecha no hay evidencia contundente que apoye el uso de marcadores séricos de 

respuesta inflamatoria en el diagnóstico de infección ovular, su uso es controversial dada la 

heterogeneidad en los resultados. Para nuestro estudio se identificó que los valores absolutos de 

PCR tomados al ingreso y a las 72, 48 y 24 horas antes del parto no son útiles para el diagnóstico 

de infección ovular histológica. Por otro lado, la variación en el tiempo de la PCR (Delta de 

PCR), tampoco mostró asociación significativa entre el nivel de PCR/tiempo y la corioamnionitis 

histológica. Al comparar con estudios que evalúan valores puntuales de PCR hay algunos que 

tampoco encontraron utilidad en los niveles PCR32,34,36,41,42 y en contraposición estudios que sí 

encontraron diferencias estadísticas35, 37, 38, 45. Dichos estudios son heterogéneos en sus 

resultados, con una alta tasa de falsos positivos y negativos, con valores de sensibilidad y 

especificidad muy variables de 27 a 88% y de 47 a 96% respectivamente; lo cual evidencia que 

los niveles puntuales de proteína C-reactiva no tienen una buena predicción en la detección de 

corioamnionitis histológica.  

Debido a la falta de evidencia que lo confirme y debido a que se necesita poblaciones 

superiores, se recomienda realizar investigaciones que analicen los estudios existentes en un 

comparativo, tipo revisión sistemática o metaanálisis. Por el momento no recomendamos el uso 

rutinario de la PCR (puntual, ni delta de PCR) en el diagnóstico de infección de membranas 

ovulares histológico en pacientes con ruptura pretérmino de membranas que se decide manejo 

conservador. 
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7. Conclusiones  

Para concluir, no hubo diferencias estadísticamente significativas en los valores absolutos 

de PCR y el delta de PCR entre las pacientes con y sin corioamnionitis histológica después de 

ajustar por variables confusoras. Por otro lado, a la fecha no hay evidencia contundente que 

apoye el uso de marcadores séricos de respuesta inflamatoria en el diagnóstico de infección 

ovular, su uso es controversial dada la heterogeneidad en los resultados. Asimismo, en este 

estudio se identificó que los valores absolutos de PCR tomados al ingreso y a las 72, 48 y 24 

horas antes del parto no son útiles para el diagnóstico de infección ovular histológica. Por último, 

la variación en el tiempo de la PCR (Delta de PCR), tampoco mostró asociación significativa 

entre el nivel de PCR/tiempo y la corioamnionitis histológica.  
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8. Recomendaciones  

Debido a la falta de evidencia que lo confirme y debido a que se necesita poblaciones 

superiores, se recomienda realizar investigaciones que analicen los estudios existentes en un 

comparativo, tipo revisión sistemática o metaanálisis. Por el momento no recomendamos el uso 

rutinario de la PCR (puntual, ni delta de PCR) en el diagnóstico de infección de membranas 

ovulares histológico en pacientes con ruptura pretérmino de membranas que se decide manejo 

conservador. Por último, se deja este documento como innovación e incentivo a que sigan las 

investigaciones del tema tratado por parte de la institución que enriquezca la literatura académica 

ya que no hay soporte, a lo que este quedaría como guía de apoyo. 
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Anexo 1. Instrumento de medición: 

Variable Valores limites 

Número consecutivo   

Edad  

Ocupación  

Estado civil. 0Soltera:  1Casada:  2Unión libre:  3Viuda:  4Divorciada:  

Escolaridad 0Ninguna:  1Básica 

primaria: 

2Básica 

secundaria: 

3Medía 

académica:  

4Universitaria:  

Lugar de procedencia  Rural: 0 Urbana: 1 

Gestaciones.  

Partos.  

Cesáreas.  

Abortos.  

Gemelares.  

Ectópicos.  

Nacidos vivos.  

Mortinatos.  

Edad gestacional 

(Mayor de 22 semanas  

Menor de 34.6 

semanas) 

  

Número de control 

prenatal  

  

Frecuencia cardiaca 

materna  

  

Frecuencia   
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respiratoria  

Temperatura axilar    

Tiempo de ruptura de 

membranas al ingreso 

 

Sensibilidad uterina Si: 0 No: 1 

Frecuencia cardiaca 

fetal:  

 

Características del 

líquido amniótico. 

0 Claro: 1 

Oscuro:  

2 

Meconiado: 

3 Fétido:  4 Purulento: 

Tiempo de ruptura de 

membranas al parto 

 

Leucocitos.  

Proteína C reactiva 

(PCR) 

Ingreso: 24 horas. 48 horas. 72 horas. 

Gram de líquido 

amniótico. 

Negativo:  Positivo: 

Cultivo de líquido 

amniótico 

Negativo: Positivo: 

Niveles de glucosa de 

líquido amniótico 

 

Esterasa leucocitaria. Negativo:  Positivo:  

Conteo de células 

blancas 

 

Corioamnionitis Si: No: 

Respuesta fetal 

Estadio Grado  

Respuesta materna 
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Estadio Grado 

Funisitis Si: No:  
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Anexo 2. Ficha técnica de la PCR realizada en el HUS 
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