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Resumen

Antecedentes: la sepsis neonatal de inicio temprano ocurre dentro de las 72
horas al nacimiento. La deteccion se realiza por medio de cultivos; esta patologia
sigue siendo una de las principales causas de morbi-mortalidad a nivel mundial.
Materiales y métodos: estudio observacional, retrospectivo, transversal,
descriptivo. Se revisaron 100 expedientes clinicos de neonatos con sospecha de
sepsis neonatal temprana por manifestaciones clinicas en el hospital del nifio Dr.
Francisco De Icaza Bustamante de la ciudad de Guayaquil, durante el periodo
2021 al 2023. Se aplico estadistica descriptiva. La informacion se presentd en
tablas y graficos. Resultados: la prevalencia de sepsis neonatal temprana segin
caracteristicas clinicas fue del 36,6%, sin embargo, solo el 14% de estos casos
se confirmaron por medio del cultivo. El sangrado fue la principal caracteristica
clinica que sobresali6 en las alteraciones hematoldgicas con un 16%, la
taquipnea en los respiratorios con un 53%, la fiebre y la leucocitosis fueron las
manifestaciones infecciosas mas comunes en un 34% y 33% respectivamente.
En los cardiovasculares, el 24% mostraron un llenado capilar prolongado. Las
convulsiones se presentaron en un 21% de neonatos, un 34% ictericia y 11%
vomitos. En cuanto al perfil microbiolégico, 12% de cultivos registraron
crecimiento de estafilococo coagulasa negativo, 1% Klebsiella pneumoniae
carbapenemasay 1% Listeria monocytogenes. Conclusiones: la prevalencia de
sepsis neonatal de inicio temprano presentdé una gran variedad de

manifestaciones clinicas. Se constituye en un problema de salud publica.

Palabras clave: sepsis neonatal, sepsis neonatal de aparicion temprana, sepsis

neonatal de inicio temprano.



ABSTRACT

Background: Early-onset neonatal sepsis occurs within 72 hours of birth.
Although detection is carried out through cultures, this pathology continues to be
one of the main causes of morbidity and mortality worldwide. Materials and
methods: observational, retrospective, cross-sectional, descriptive study. 100
clinical records of neonates with suspected early neonatal sepsis due to clinical
manifestations were reviewed at the Francisco de Icaza Bustamante Hospital in
the city of Guayaquil, during the period 2021 to 2023. Descriptive statistics were
applied. The information was presented in tables and graphs. Results: The
prevalence of early neonatal sepsis according to clinical characteristics was
36.6%, however, only 14% of these cases were confirmed by culture. Bleeding
was the main clinical feature that stood out in hematological alterations with 16%,
tachypnea in respiratory disorders with 53%, fever and leukocytosis were the
most common infectious manifestations in 34% and 33% respectively. In
cardiovascular patients, 24% showed prolonged capillary filling. Seizures
occurred in 21% of neonates, jaundice in 34% and vomiting in 11%. Regarding
the microbiological profile, 12% of cultures recorded coagulase-negative
staphylococcus growth, 1% Klebsiella pneumoniae carbapenemase and 1%
Listeria monocytogenes. Conclusions: The prevalence of early-onset neonatal
sepsis presented a wide variety of clinical manifestations. It is a public Health

problem.

Keywords: neonatal sepsis, early- onset neonatal sepsis, early- onset
neonatal sepsis.
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1. INTRODUCCION

Se define como sepsis neonatal a aquella condicion sistémica que se produce cuando
los microorganismos, como bacterias, hongos o virus, invaden el organismo del recién
nacido. Este sindrome clinico, genera cambios hemodindmicos y una respuesta
inflamatoria sistémica durante el primer mes de vida, con graves desenlaces que inciden

directamente en la morbimortalidad neonatal .4

Las manifestaciones clinicas son variadas, observandose distermia (fiebre o
hipotermia), intolerancia alimentaria (débito patolégico, vomitos, distension abdominal),
ictericia e hipoglicemia y alteraciones cardiovasculares y respiratorias (taquicardia o
bradicardia, cianosis, dificultad respiratoria). Se clasifica en una sepsis neonatal de inicio
temprano (dentro de las 72 horas posteriores al nacimiento) y la tardia (oscila entre los
4 a 30 dias de vida). **

La sepsis de inicio temprano (EOS), por sus siglas en inglés, es causa importante de
morbilidad y mortalidad entre los recién nacidos, particularmente en prematuros.®
Comunmente se define como la aparicion de sintomas dentro de las primeras 72 horas
de vida ! 4. Las manifestaciones de la EOS varian desde sintomas poco especificos
como la inestabilidad de la temperatura, letargia, irritabilidad, hasta dificultad respiratoria
y shock. Su patogenia se atribuye a un foco de infeccién durante el trabajo de parto por
via transparentaria, donde el liquido amnidtico se contamina con bacterias del tracto

inferior.® 7 Su prevalencia es de aproximadamente el 1.9% de neonatos.®

Dadas las graves repercusiones atribuidas a las sepsis de inicio temprano en los
neonatos, y pese a los grandes avances en atencidén perinatal, esta patologia sigue
siendo un problema de salud publica que requiere de continua investigacion por la
imperiosa hecesidad de sumar esfuerzos multidisciplinarios en la prevencion,

diagnéstico y tratamiento de esta afeccién en los recién nacidos.



2. EL PROBLEMA

2.1. Identificacion y valoracién del planteamiento

La sepsis es sin duda uno de los grandes problemas en la praxis de la neonatologia.

Pese a que el numero mundial de muertes neonatales ha descendido de 5 millones en

la década de los 90 a 2,4 millones el 2019, segun reportes de la Organizacion Mundial

de Salud (OMS), en el 2021 la tasa de muertes neonatales (MN) fue de 17,6 por cada

1000 nacidos vivos (NV); ° el 75% de las MN se presentan durante la primera semana

de vida, correspondiendo al 47% del total de defunciones de nifios menores de 5 afios.®

La etiologia atribuida a las MN es muy variada, no obstante, la mayor parte de MM

ocurren por partos prematuros, complicaciones relacionadas con el parto (incluida la

asfixia perinatal), defectos congénitos e infecciones. En este contexto, la incidencia de

sepsis neonatal es inversamente proporcional a la edad gestacional, cuyos reportes a

nivel internacional indican que 0,5 cada 1,000 NV con edades gestacionales =37

semanas, 6 de cada 1000 en <34 semanas y 2 de cada 10 en <29 semanas.!: 12

Por su parte la sepsis neonatal temprana, al ser un sindrome de respuesta inflamatoria

sistémica, causa morbi-mortalidad importante, sobre todo si su diagndstico se retrasa,

por lo que es crucial encontrar un equilibrio entre reducir el nUmero de pruebas y/o

tratamientos innecesarios, para garantizar el diagnéstico y manejo terapéutico

oportuno.?

2.2. Formulacién

¢Cudles son las caracteristicas clinicas y microbiolégicas en pacientes con sepsis

neonatal temprana atendidos en el hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza

Bustamante, Guayaquil, durante el periodo 2021 — 20237

3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo general: describir las caracteristicas clinicas y microbiol6gicas
en pacientes con sepsis neonatal temprana atendidos en el hospital del
nifio Dr. Francisco De Icaza Bustamante, periodo 2021- 2023

3.2. Objetivos especificos

o Identificar la prevalencia de sepsis neonatal temprana en la poblacion de estudio.
o Detallar las caracteristicas clinicas de sepsis neonatal temprana.
o Determinar el perfil microbioloégico de pacientes con sepsis heonatal temprana.



4. MARCO TEORICO
4.1. Definiciones

La sepsis es una afeccion sistémica que incluye la infeccion del sitio estéril con signos
de enfermedad. La sangre, orina y liquido cefalorraquideo (LCR) son los mas
comunmente evaluados, pero otros sitios normalmente estériles (peritoneal, pleural,

pericardico, sinovial, hueso) también pueden infectarse.*®

Se define a la sepsis neonatal como un conjunto de signos y sintomas clinicos presentes
durante los 28 dias de nacimiento asociada a infeccion prenatal e intraparto, las cuales
conllevan a alteraciones hemodinamicas y sistémicas, mismas que son provocadas por
patégenos de tipo viral, bacteriano, parasitario o fingico que actdan a nivel de zonas
estériles como la sangre o liquido cefalorraquideo, provocando alta mortalidad vy

afectando negativamente la neurocognicién.#

Un aporte adicional a la definicion de la sepsis neonatal, es aquella que se plantea en
la Guia de Practica Clinica de sepsis neonatal del Ministerio de Salud Publica del
Ecuador, donde ademas de que contextualiza a esa patologia como una “situacion
clinica derivada de la invasion y proliferacion de bacterias, virus y hongos en el torrente
sanguineo del recién nacido (RN) y que se manifiesta dentro los primeros 28 dias de
vida” también especifica que “actualmente se tiende a incluir las sepsis diagnosticadas
después de esta edad, en RN de muy bajo peso. El hemocultivo confirma la sepsis, y

cuando el cultivo es negativo, la condicién se considera sepsis clinica”.'®
4.2. Clasificaciéon de la sepsis neonatal
Segun la forma de aparicion la sepsis neonatal se clasifica en:

* Sepsis neonatal de inicio temprano o transmisidn vertical: conocida también
como sepsis neonatal de tipo precoz, aparece durante las primeras 72 horas del
nacimiento, generalmente los agentes etiolégicos proceden del tracto genitourinario de
la madre durante el parto o también es provocada por la propagacién mediante via
ascendente de microorganismos provocados por rotura prematura de membranas. %
: Sepsis neonatal de inicio tardio o transmisidén horizontal: tiene un inicio de
presentacion luego de las 72 horas del nacimiento, es provocada por microorganismos

provenientes de unidades hospitalarias 0 nosocomiales, en neonatos que presentan



estadias hospitalarias prolongadas y que son expuestos instrumental y zonas

contaminadas.® %’

Tabla 1: clasificacion de la sepsis neonatal

Sepsis inicio temprano Sepsis inicio tardio (nosocomial)
Transmisién  Vertical Horizontal
Inicio Primeras 24 horas Horizontal

Desde el canal de parto

Paises desarrollados: Procedentes de los entornos
estreptococos del grupo B, hospitalarios
Eschericia Coli Gérmenes gram positivos:
Cérmenes Pglse§ eIQIVIt?S' Olllesang”Oi staphylococcus epidermidis (S.
frecuentes Z emas Klebsiellay o. coagu_lasa negatlv_o);_germenes gram
ureus. negativos: Escherichia coli, Klebsiella
Listeria monocytogenes,  pneumoniae, Enterobacter, Serratia,
asociada a enfermedad Pseudomonas aeruginosa, Candida Sp

invasiva en RN, abortos
espontaneos o muerte

fetal
Pr,e_sentacmn Neumpnla grave y de alta Bacteremia y meningitis
clinica mortalidad
Mortalidad 10%-30% 10%-15%

Fuente: Guia de practica Clinica de Sepsis Neonatal del MSP.%®

4.3. Factores de riesgo

Tabla 2: factores de riesgo del recién nacido

Maternos

Neonatales

RPM >48 horas
Fiebre materna

Corioamnionitis

Colonizacion de microorganismos del tracto genital
materno

Infeccion genitourinaria materna en el parto
Liquido amniético fétido
Bacteriuria materna

Prematurez
Bajo peso al nacer

Género masculino

Apgar a los 5 minutos <
6

Gestacion multiple
Sufrimiento feta

Fuente: Guia de practica clinica del MSP*®

4.4. Etiologia

El principal microorganismo causante de sepsis neonatal de inicio de temprano es el

estreptococo del grupo B, sin embargo; entre los otros tipos de patdégenos reportados

se encuentran escherichia coli principalmente comunes en infecciones prenatales o

4



intraparto, listeria moncytogenes, estafilococo coagulasa negativo principalmente en RN
prematuros, estafilococos aureos en infecciones supurativas de la piel. Los patégenos
gramnegativos como: pseudomona aeruginosa, klebsiella pneumoniae y serratia,
microorganismos frecuentes en pacientes que se encuentran con soporte ventilatorio

mecanico e intubacién traqueal.?°
4.5. Fisiopatologia

La principal via de infeccion primaria de sepsis neonatal de inicio temprano es el tracto
respiratorio, principalmente por neumonia y dificultad respiratoria aguda. También a
través de la placenta y el momento del parto, debido a microorganismos que generan
infeccion del feto y el RN, pues dichos patdégenos colonizan el tracto genital femenino
ascienden a la cavidad amniética por medio de las membranas provocando
corioamnionitis, la cual provoca una respuesta inflamatoria produciendo una liberacion

de citoquinas, con ruptura prematura de membranas y parto pretérmino.*?

La sepsis neonatal de inicio temprano se produce cuando los polisacéridos, glicolipidos,
flagelina, componentes de los microorganismos, son captados por receptores o células
de reconocimiento, como los CD14 o Toll-like, estos una vez activados provocan
transcripcién genética para que asi induzcan una respuesta inmune, que es mediada
por el “factor nuclear Kappa-b”, ocasionando la liberacién de mediadores enddégenos
como “quimiocinas y citoquinas”. Las “citoquinas” son péptidos con funciones pro y
antiinflamatorias, las cuales estan asociadas con el desarrollo de disfuncién organica en
la sepsis y tienen la capacidad de regular procesos inflamatorios, ocasionando dafio

tisular directo si se presenta en altas concentraciones.®

Las citocinas mas frecuentemente asociadas en la sepsis neonatal son el “factor de
necrosis tumoral (tumor necrosis factor, TNF) y la interleucina 1 (IL-1)". Las cuales son
sinérgicas y comparten algunos efectos bioldgicos. Generando la produccion de otras
citoquinas, tanto inflamatorias “(IL-6, IL-8 e interferon) como antiinflamatorias (receptor
soluble de TNF, antagonista del receptor de IL-1, IL-4 e IL-10)”, asi también “estimulan
la produccién de 6xido nitrico” lo que ocasiona a la vasodilatacion, aumentan la
expresion de moléculas de adhesién derivadas del endotelio lo que favorece el
rodamiento leucocitario, incrementan las moléculas de “adhesion intercelular y vascular
facilitando de este modo la adhesion y diapédesis leucocitaria al sitio de infeccion e
inducen a un estado protrombotico y antifibrinolitico, el cual es caracteristico de la

sepsis”.®



4.6. Diagnosticos
4.6.1. Diagnastico clinico: la identificacion de la sepsis de origen temprano es dificil,
pues su presentacién diversa y sintomatologia semejante a otras enfermedades,

aunque se pueden diferenciar en diversas fases:

Tabla 3: fases clinicas de la sepsis

Signos de

i F rdi
agravamiento ase tardia

Fase inicial

Problemas cardiocirculatorios:
palidez, cianosis, piel marmérea (mal
aspecto). Hipotermia, pulso débil,
respiracion irregular, llenado capilar
lento, hipotension.

Problemas digestivos:
vomitos, distension
abdominal,

hepatomegalia, ictericia.

Mala evolucién

Problemas respiratorios:
quejido, aleteo, Problemas hematolégicos: ictericia,

Mala regulacién de la . . . : ;
retracciones, hiperbilirrubinemia,

temperatura

(fiebre/hipotermia) respiracion w_regulgr, hgpatoesplenomege}lla, palidez,
taquipnea, cianosis, purpuras, hemorragias.
apneas.
Problemas

neuroldgicos:
Dificultad y mala hipoactividad,
tolerancia a la irritabilidad, hipotonia,

alimentacion temblores,
convulsiones, fontanela
tensa.

Hipoactividad

Taquicardia

inexplicable

Fuente: Guia de préactica clinica del MSP.*®

4.6.2. Examenes complementarios:

4.6.2.1. Exadmenes de laboratorio: los indicados para el diagnéstico adecuado
de sepsis de inicio precoz son:

) Biometria heméatica: se debe de realizar entre las cuatro y ocho horas
posteriores al nacimiento, asi como también no se recomienda solicitar esta prueba por
sospecha de sepsis de inicio tardio ya que tiene escasa sensibilidad y especificidad
valores totales de leucocitos menores a 5.000 con un contaje absoluto de neutréfilos
(CAN) menores a 1.000 y una razén |I/T(raz6n de inmaduros totales) mayor a 0,25,
presentan una mayor probabilidad de presencia de sepsis sin embargo no pruebas
definitivas por su baja sensibilidad excepto si los valores son menores a 1000. En cuanto
a la existencia de plaquetopenia son indicadores que tiene baja sensibilidad para sepsis

ya que normalmente se encuentran bajos luego de un episodio de sepsis.?!



* Reactantes de fase aguda: son proteinas inespecificas producidas
principalmente en el higado o secretadas por leucocitos ante infecciones, traumatismos
e inflamacién. Los mas utilizados: “proteina ¢ reactiva, procalcitonina (PCT) e
interleucina 6 (IL6)” sin embargo no son paraclinicos que sus resultados ayuden a
estimar sepsis ya que presentan baja sensibilidad y especificidad ya que sus resultados
cambian en la respuesta temprana o tardia de la infeccion.??

: Interleucina 6: tras la llegada del agente bacteriano tiene lugar una rapida
elevacion de moléculas proinflamatorias, cuyo papel es preparar al huésped para
enfrentar la infecciéon. La elevaciéon de IL6 es, por tanto, muy precoz y puede
cuantificarse a partir de la primera hora de infeccion, sin embargo, su vida media es
corta por lo tanto su sensibilidad disminuye luego de 12 a 24 horas de infeccion pudiendo
obtenerse resultados falsos negativos, por lo tanto, no deberia repetirse la prueba
durante el transcurso de la enfermedades o sepsis tardia.?* 23

: Proteina C reactiva: la concentracion aumenta de 6 a 8 horas siguientes a un
episodio de infeccion en los recién nacidos y alcanza su maximo a las 48 horas , con lo
cual tiene baja sensibilidad para el diagnéstico de sepsis de inicio temprano, se
recomienda el uso de esta prueba posterior a las 24 horas que se sospeche de clinica
de infeccion de inicio temprano y luego de 72 horas de haber iniciado tratamiento de
antibiéticos, se debe tener presente que enfermedades y uso de medicamentos puede
alterar sus valores, siendo asi que el uso de glucocorticoides en distintos tipos de
infecciones como sindrome de aspiracion meconial, hemolisis, lesiones tisulares,
Prematurez o cirugias incrementan los valores de PCR. Luego de dos valores de PCR
normales en el 90%, indican ausencia de sepsis y pueden ayudar a disminuir el uso de
antibioticos, asi como también la resistencia bacteriana.??

* Procalcitonina (PCT): incrementa de manera fisiolégica durante las 48 primera
horas de vida, con valores normales en las primeras 72 horas 3 ng/ y 0,5 ng/mL
posteriormente, puede elevarse en otras infecciones como lo son la hemorragia
intracraneal, asfixia e hipoxemia neonatal, se debe de utilizar en sepsis de inicio tardio
siendo asi que valores mayores a 0,5 ng/ml determinan positividad a la enfermedad.??
23

: Hemocultivo: la determinacion definitiva se da por medio de un hemocultivo
convirtiéndose asi en el Gold Standar, sin embargo, los resultados se dan entre las 48-
72 horas por lo cual el diagnostico se retrasa, los resultados positivos para sepsis son
“1 ml debe ser el volumen minimo para detectar bacteriemia de 4 unidades formadoras
de colonias (UFC). Hasta 25 % de estos recién nacidos tienen un volumen menor o igual
que 4 UFC/mlI” Se recomienda realizar hemocultivos via periférica previa utilizacion de

antibidticos, la toma de dos muestras de lugares diferentes eleva la positividad y
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disminuye la contaminacion se debe de extraer aproximadamente 0.5ml de sangre en
cada frasco, ante un resultado positivo se debe realizar una nueva prueba para evaluar
la sensibilidad de los antibiéticos#®

o Puncion lumbar: la cual se realiza con un resultado de hemocultivo positivo, en
los recién nacidos cuyo cuadro clinico y paraclinicos orienten a sepsis y en aquellos en
los cuales no tenga una adecuada respuesta una vez iniciada la antibioticoterapia,
aquellos que tienen sepsis clinica o de inicio temprano con hemocultivos positivos se
debe de realizar esta prueba para descartar meningitis, sin embargo aquellos que
presenten inestabilidad hemodinamica, la prueba debe suspenderse hasta que tengan
una mejoria clinica, en neonatos con trastornos de la coagulacion y trombocitopenia
esta contraindicada la prueba, la realizacion de puncién lumbar es obligatoria en sepsis
de inicio tardio.?®

o Urocultivo: un resultado negativo para urocultivo no confirma ni descarta sepsis
temprana ya que tiene baja sensibilidad, sin embargo, si el resultado es positivo ayuda
a confirmar el diagnostico.??

. Aspiracion tragueal: un cultivo de aspirado traqueal debera tomarse dentro de
las primeras doce horas de nacimiento, debido a que esta se coloniza inmediatamente
luego de la intubacién endotraqueal pudiendo dar falsos positivos22

: Cultivos periféricos: generalmente presentan bajos valores predictivos
positivos y conllevan a diagndsticos errados pues estas zonas no son estériles, siendo
asi que cultivos de sitios superficiales como axila, cordén umbilical, conducto auditivo
externo, nasofaringe, sonda gastrica, tubo endotraqueal no son recomendados para
establecer un diagndstico de sepsis.?®

4.6.2.2. Estudios de gabinete

: Radiografia de térax: se realiza en la evaluacion de la sepsis de tipo vertical ya
gue se pueden manifestar alteraciones similares a las de la enfermedad de membrana
hialina, taquicardia, retracciones intercostales, subcostales, supraclaviculares, cianosis
desaturacion, y estertores, sin embargo, no se recomienda realizacién de este estudio
de manera rutinaria si es que no se presenta sintomas respiratorios.?* 2

o Ecocardiografia: este examen es utilizado para poder determinar y diferencia
entre un choque séptico y cardiogénico, en lo que respecta al choque séptico se
evidencia aumento de la presion arterial pulmonar.?% 23

4.6.3. Tratamiento

4.6.3.1. Medidas de soporte

: El tratamiento debe de ser realizado preferentemente en una Unidad de Cuidado

Intensivos Neonatales 0 en un hospital de segundo y tercer nivel que cuente con



monitores de medicion de frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, oximetria,
temperatura y presion arterial.?*

: Iniciar alimentacion enteral con leche materna lo mas temprano posible, si fuese
necesario dejar en ayuno inicial con sonda abierta.?

o Si se indica ayuno se recomienda nutricion parenteral, ya que al disponer

reservas energéticas escasas sumado a la infecciobn se produce aumento del

catabolismo.
* Higiene de manos para evitar infecciones nosocomiales.?*
. Cuando existe insuficiencia respiratoria de debe utilizar apoyo ventilatorio para

mantener una oxigenacion adecuada, con el fin de evitar el catabolismo.?*
: Utilizar farmacos vasoactivos para lograr una adecuada perfusion tisular.?*
: Realizar un adecuado uso de soluciones parenterales para evitar sobrecarga de

liquidos y alteraciones metabdlicas.?*

4.6.3.2. Antibioticoterapia

En la sepsis neonatal de aparicibn temprana las manifestaciones clinicas son
inespecificas razon por la cual el tratamiento antibidtico ha disminuido de manera
considerable la morbilidad y mortalidad por este tipo de patologia, siendo asi que la
antibioticoterapia es pautada en un inicio de manera empirica, sin embargo, la eleccion

del farmaco adecuado es segun los resultados de los cultivos y antibiogramas.?®

4.6.3.2.1. Administracion empirica de antibiéticos

: Si no se cuenta con resultados de un microorganismo aislado se debe realizar
antibioticoterapia empirica con el objetivo de atacar a los microorganismos mas
probables en una sepsis, ayudando asi a disminuir la mortalidad.?*

. Si posteriormente se identifica un patégeno, el tratamiento antibiético debe de
ser modificado al que sea sensible, es asi que la eleccion del tratamiento antibiotico
empirico debe de ser basada en la: edad, posibles patdgenos, presencia de
microrganismo frecuentes en unidades de neonatologia, determinacién de la fuente de

infecciéon como lo es la piel o articulaciones.?*

4.6.3.2.2. Antibidticos de primera linea
* En sepsis de inicio temprano se recomienda el uso de ampicilina mas

aminoglucésido como la gentamicina-**



) Luego de la realizacion de una puncién lumbar, y en todos los casos en los que
se determine un hemocultivo positivo o en aquello con sospecha de sepsis se continua
durante mas de 72 horas con el uso de ampicilina.?*

* Si se continua por mas de 72 horas y el recién nacido tiene sospecha o
diagnostico de sepsis se modifica la dosis a 400mg/kg/dia, asi como también se agrega
cefalosporina de tercera generacion y se suspende el aminoglucésido.?*

* El uso de antibidticos empiricos se debe de limitar a tres dias si los resultados
de cultivo son negativos y la evolucién clinica y de laboratorio son favorables.?*

. En neonatos con hemocultivo positivo la duracién del antibiético es de 10 dias.?*
y En neonatos con hemocultivo negativo la duracién del antibiético es de 7 dias.?
o En la meningitis por Gram positivos EGB y por L. monocytogenes, se
recomiendan 14 dias de tratamiento.?*

. En neonatos admitidos de la comunidad, con sospecha clinica de infeccién de
inicio tardia sin un foco aparente (piel, articulaciones), se administra la combinacién

antibiética de ampicilina y gentamicina.?*

Tabla 4: antibi6ticos en sepsis temprana

Antibiético Dosis
Sospecha de sepsis: 50 mg/kg dosis intravenoso-lenta infeccién por E.
Grupo B; bacteremia 200mg/dia; Infeccion por el E. Grupo B meningitis
400mg/kg/dia
Edad gestacional

corregida Edad postnatal Intervalo
(semanas) (dias) (horas)
Ampicilina
P <29 0a28 12
> 28 8
O0al4 12
30 a 36 14 .
0al4 12
37a44
2 >14 8
> 45 Cualquiera 6
Edad gestacional _
; Edad postnatal Dosis Intervalo
oo (dias) (mg/kg) (horas)
(semanas)
Gentamicin 0aZ28 5 48
a <29 8a 28 4 36
>29 4 24
Oa7 4,5 36
30a34 o8 ., o
>35 Cualquiera 4 Y

Fuente: Guia de practica clinica del MSP.*®
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4.6.3.2.3. Uso de vancomicina y oxacilina
* El uso de oxacilina més gentamicina se utiliza empiricamente en neonatos con
sepsis de inicio tardio o con focos en piel o articulaciones, sin embargo, pueden
presentar resistencia local.t> 26

* No se recomienda el uso de oxacilina como antibiético de segunda linea en las
unidades de cuidados intensivos neonatales con sospecha de sepsis de incio tardio o
con hemocultivo positivo para estafilococo coagulasa negativo o infeccidon provocada

por catéter intravascular.t® 26
: El uso de la vancomicina se debe utilizar cuando el microorganismo es resistente
a la meticilina de un organismo gran positivo.* 26

) Se recomienda usar como antibiotico de segunda linea a vancomicina mas
gentamicina teniendo en cuenta la sensibilidad de la flora predominante en cada unidad
intensiva de neonatologia si existe reportes de resistencia a betalactamasas se debe de

afadir meropenem.*> 26

Tabla 5: uso de oxacilina y vancomicina en la sepsis neonatal

Antibiotico Dosis

Dosis usual: 25 mg/kg/dosis intravenosa (IV), durante al menos 10
Oxacilina minutos

Meningitis: 50 mg/kg/dosis

Edad gestacional corregida Edad postnatal Intervalo
(semanas) (dias) (horas)
0az28 12
<
29 > 28 8
0al4 12
30a36 14 3
Oal4 12
37a44
a >14 8
> 45 Cualquiera 6

<1,2 kg: 15 mg/kg/dosis IV cada 24 horas
1,2 kg — 2 kg y <7 dias: 10-15 mg/kg/dosis IV cada 12-18 horas
1,2 kg — 2 kg y >7 dias: 10-15 mg/kg/dosis IV cada 8-18 horas
>2 kg y <7 dias: 10-15 mg/kg/dosis IV cada 8-12 horas
>2 kg y >7 dias: 10-15 mg/kg/dosis IV cada 8 horas

Vancomicina Edad gestacional corregida Edad postnatal Intervalo
(semanas) (dias) (horas)

0a28 18

<

29 >28 12

30 2 36 0al4 12

>14 8

37a44 0al4 12

>14 8
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>45 Cualquiera 6

Fuente: Guia de practica clinica del MSP?*®

4.6.3.2.4. Uso de cefalosporinas de tercera generacion

o El uso de ampicilina y cefalosporinas de tercera generacion como lo son
cefotaxima o ceftriaxona no ha demostrado ser mas eficaz que el uso de ampicilina o
gentamicina ante la sospecha clinica de infeccion de sepsis de inicio temprano

) Se recomienda el uso de cefalosporinas de tercera generacion antes la
sospechas o diagnostico de meningitis.> 26

* El uso de cefotaxima méas gentamicina como tratamiento empirico inicial esta
asociada a riesgo de muerte. 26

y El uso de cefotaxima puede provocar resistencia a enterobacter, klebsiella,
serratia.*> %6

: En recién nacidos que se encuentren utilizando soluciones que contengan calcio
puede provocar alteraciones cardiovasculares potencialmente mortales.> 26

o No se debe de utilizar ceftriaxona en recién nacidos que presentes
hiperbilirrubinemia ya que la ceftriaxona desplaza la bilirrubina de la albumina
generando hiperbilirrubinemia e ictericia nuclear.> 26

o Si en un RN se sospecha de meningitis, pero el patégeno es desconocido se
recomienda dar tratamiento intravenoso con ampicilina mas cefotaxima.® 26

o Si la meningitis en el RN se asocia a gérmenes Gram positivos, continuar el
tratamiento con ampicilina y afiada cefalosporina de tercera. generacion intravenosa y
suspender el aminoglucdsido, mientras espera el resultado del cultivo.> 26

o Para la meningitis por Gram negativos, se recomienda mantener el tratamiento

un minimo de 21 o mas dias después de que el LCR se haya esterilizado.> 6

Tabla 6: uso de cefalosporinas de tercera generacion en la sepsis neonatal

CEFOTAXIMA
Sospecha de sepsis: 50 mg/kg/dosis intravenoso lento sobre los 30 minutos.

Edad gestacional corregida Edad postnatal Intervalo
(semanas) (dias) (horas)
0az28 12
<29
> 28 8
0al4 12
30a 36
>14 8
0al4 12
37 a4d4
>14 8
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>45 Cualquiera 6

Infeccidn gonocécica: 25 mg/kg intravenosos por dosis cada 12 horas por siete
dias

Fuente: Guia de practica clinica del MSP.*®

4.6.3.2.5. Uso de carbapenémicos
* En caso de demostrarse microorganismos resistentes a [B-lactamasas de
espectro extendido de recomienda el uso de carbapenémicos como el meropenem e

imipinen de los cuales el meropenem tiene mayor seguridad en su uso.*> 26

Tabla 7: uso de carbapenémicos en la sepsis neonatal

MEROPENEM
Sepsis: 20 mg/kg por dosis IV
Edad gestacional corregida Edad postnatal Intervalo
(semanas) (dias) (horas)
0aZ28 12
<32
> 28 8
Oal4 12
>32
>14 8

Meningitis: 40 mg/kg por dosis cada ocho horas.

Infeccion gonocdcica: 25 mg/kg intravenosos por dosis cada 12 horas por siete
dias.

Fuente: Guia de practica clinica del MSP.1®

4.6.4. Complicaciones

Una evolucion inadecuada de los signos y sintomas en el recién nacido conllevan a una

serie de complicaciones entre ellas las mas frecuente son:

* Meningitis que consiste en la inflamacién de las membranas que se encuentran
rodeando al encéfalo y que ademas elevadas las posibilidades de mortalidad en el 75%
generalmente dada en recién nacidos prematuros que desencadenaran a futuro una
serie de afecciones a nivel de la neurocognicion.?’

* La progresion de sepsis ocasiona shock séptico provocando disfuncion
cardiovascular que requiere hidroterapia y soporte vital con inotrépicos en el cual si se
produce una inadecuada respuesta provoca muerte.?8

* Otra complicacion frecuente es la coagulacion intravascular diseminada, debido
a que en la sepsis se produce alteracion en la hemostasia y el sistema inmunitario,
provocando la activacion de vias comunes entre el endotelio y las células originando

alteraciones en la coagulacion.?®
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4.6.5. Prevencion
Entre las medidas de prevencion para la sepsis neonatal se encuentran:

: Higienizacion de manos: el lavado de manos es indispensable para evitar que
microorganismos presentes en las mismas, provoquen infeccion en los recién nacidos,
es asi que se recomienda un lavado adecuado de alrededor de 40 a 60 segundos antes
de tocar al neonatos, de tal manera que la OMS recomienda que se realizan los cinco
momentos del lavado de manos con el fin de prevenir sepsis, estos son:2°

Antes de tocar al paciente.

Antes de realizar una tarea limpia o aséptica.

Después del riesgo de exposicion a liquidos corporales.

Después de tocar al paciente.

ok~ w0 Dnp PR

Después del contacto con el entorno del paciente.
o Cribado universal, durante el trabajo de parto, rotura de membranas y en
gestantes con diagnéstico de estreptococo betahemolitico del grupo B, se debe recibir
profilaxis antibiética.*®
: El tratamiento profilactico se realiza con: penicilina cristalina: 5.000.000 unidades
intravenosas como dosis de carga y 2.500.000 unidades intravenosas cada cuatro horas
hasta el parto. Como terapia de segunda linea se puede utilizar ampicilina intravenosa
con una dosis de carga de 2 g y 1 g intravenoso cada cuatro horas hasta el parto.*
o Lactancia materna: generalmente durante las primeras horas del nacimiento, la
leche materna favorece la captacion y desarrollo de la inmunidad.®!
5. METODOS
5.1. Justificacion de la eleccién del método

e Segun la intervencion del investigador: observacional

e Segun la planificacién de la toma de datos: retrospectivo

e Segun el numero de ocasiones que se mide la variable: transversal

¢ Segln namero de variables analiticas: descriptivo
5.2. Disefio de lainvestigacion
5.2.1. Seleccién de la muestra: la poblacion de estudio correspondié a neonatos
diagnosticados con sepsis neonatal temprana, ingresados en el hospital Dr. Francisco
De Icaza Bustamante, de la ciudad de Guayaquil, durante el periodo 2021 a 2023. No
se realiz6 calculo muestral, pues se trabajé con todo el universo, siempre y cuando
cumplan los criterios de inclusién.

5.2.2. Criterios de inclusion y exclusion:
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5.2.2.1. Inclusién: Neonatos diagnosticados con sepsis neonatal temprana
(hasta 72 horas del ingreso), con resultados de hemocultivos positivos
confirmados por el laboratorio de microbiologia e ingresados en la Unidad
de Cuidados Intensivos del hospital del nifio Dr. Francisco De Ycaza
Bustamante de la ciudad de Guayaquil, durante el periodo de enero del
2021 a diciembre del 2023.

5.2.2.2. Exclusion: pacientes con expediente clinico incompleto
5.2.3. Procedimiento de recoleccion de lainformacion:

5.2.3.1.

. Se elabord un formulario de recoleccion de datos con las variables incluidas en

Técnicas de recoleccion de informacién:

el estudio, el formulario constd de tres secciones, el primera correspondié a
caracteristicas sociodemograficas; la segunda a variables clinicas; y la tercera, referente
a microbiolégicas relacionadas con sepsis neonatal de inicio temprano.

) La informacion requerida se obtuvo mediante el departamento de archivo clinico
y estadistica del hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza Bustamante; proporciond el
namero de historia clinica de todos los pacientes que ingresaron con diagnéstico de
sepsis neonatal de inicio temprano, durante el periodo de estudio.

o La informacién se ingreso en el formulario virtual de recoleccion de datos, para
luego ser procesados y analizados por medio del Epidat 4.1. Para asegurar la calidad
de la informacion, se conté con la supervision durante todas las fases de investigacion
del tutor y asesor estadistico.

o Como ultimo paso se realizé el andlisis de datos por medio del programa Epidat
4.1, luego de lo cual se podran visualizar los resultados. Los datos resultantes de esta
investigacion seran almacenados mediante las medidas de seguridad apropiadas para
prevenir el acceso no autorizado y/o la pérdida de informacién.

5.2.3.2.

variables cuantitativas continuas se us6 media y desviacion estandar y para las discretas

Técnicas de andlisis estadistico: se aplico estadistica descriptiva, para

y cualitativas, mediana y frecuencias absolutas y relativas. Los resultados fueron
presentados en tablas personalizadas.
5.3.  Variables

Tabla 8. Operacionalizacion de las variables

Variable Definicion Dimension Indicador Escala

Sepsis neonatal | Nifios Clinica Registro en la | Nominal

temprana ingresados a la Historia clinica. | dicotdbmica
Unidad de e Si
Cuidados e No
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intensivos  con
sintomas de
sepsis durante
las primeras 72
horas de vida y
resultados de
hemocultivos
positivos
confirmados por
el laboratorio de
microbiologia

Perfil Tipo de agente | Microbiologica Registro en la | Nominal
microbiologico infeccioso historia clinica. | politomica
identificados en e Virus
hemocultivos de e Bacterias
neonatos con gran
sepsis neonatal positivas
temprana e Bacterias
gram
negativas
e Hongos
Caracteristicas | Sintomas y | Clinica Registro en la | Nominal
clinicas signos de Historia clinica. | politébmica
neonatos e Sintomas vy
atribuidas a la signos
sepsis neonatal hematolégic
temprana 0s
e Sintomas vy
signos
digestivos
e Sintomas vy
signos
respiratorios
e Oftros
sintomas vy
signos

6. PRESENTACION DE RESULTADOS.

Tabla 9: prevalencia de sepsis neonatal temprana

Casos sepsis neonatal | Casos de sepsis Prevalencia anual de sepsis
temprana neonatal neonatal temprana
73 131 55,7
9 35 25,7
18 107 16,8
100 273 36,6
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Gréfico 1. Prevalencia anual de sepsis neonatal temprana

60,0
55,7

50,0
40,0
30,0

20,0
13,7
10,0
6,9

0,0
2020,5 2021 2021,5 2022 2022,5 2023 2023,5

La investigacién revelé que la sepsis neonatal temprana fue una de las principales
causas de morbi-mortalidad en los recién nacidos atendidos durante un periodo de
tres afios en la institucion participante, evidenciandose que la prevalencia mas
elevada se presentd durante el afio 2021, periodo de alerta epidemioldgica por la
pandemia por Covid 19, no obstante, aunque en este afio inicid la vacunacién masiva
en todo el territorio nacional, la elevada prevalencia de sepsis neonatal temprana
podria atribuirse a que durante la pandemia muchos hospitales experimentaron una
sobrecarga de pacientes y cambios en la atencion médica, lo que pudo haber
afectado la capacidad de diagnéstico y tratamiento de la sepsis neonatal.

Por otra parte, el aislamiento social y las restricciones impuestas durante la
pandemia también pudieron haber contribuido a un aumento en el estrés materno,
lo que cual pudo estar asociado con peores resultados en la salud neonatal, debido
a una mayor incidencia de parto prematuro y el bajo peso al nacer, ambos factores
de riesgo para la sepsis neonatal. Ademas, el acceso limitado a cuidados prenatales
por miedo al contagio por Covid 2019 y la reduccién en la atencion médica durante

el embarazo increment6 la vulnerabilidad de los recién nacidos a infecciones.

Tabla 10: caracteristicas clinicas en heonatos con sepsis neonatal temprana, segun

signos y sintomas hematol6gicos

f
Si 3 3,0
CID? No 97 97,0
Total 100 100,0
Si 12 12,0
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TPy TPT No 88 88,0
prolongados| Total 100 100,0
Si 16 16,0

Sangrados No 84 84,0
Total 100 100,0

CID *: coagulacion intravascular diseminada |

La identificacion del sangrado como la manifestaciébn mas frecuente de alteraciones
hematolégicas en neonatos con sepsis neonatal temprana es crucial; este hallazgo
sugiere que el sangrado podria ser un signo temprano y relevante de la gravedad de la
sepsis, la atencién a este sintoma podria mejorar la vigilancia clinica y el manejo de la

sepsis neonatal.

El hecho de que un 12% de los neonatos presentara alteraciones en los tiempos de
hemostasia también es significativo, pues estas alteraciones podrian estar asociadas
con un mayor riesgo de complicaciones hemorragicas, lo que resalta la necesidad de un

monitoreo cuidadoso en neonatos con sospecha de sepsis.

La baja incidencia de coagulacién intravascular diseminada (3%) en este estudio,
aungue menos comun, es un recordatorio de que esta condicion puede ocurrir en el
contexto de la sepsis neonatal. La identificacién temprana de esta complicacién es
esencial, ya que puede tener implicaciones graves para el manejo y tratamiento del
neonato. Este hallazgo podria fomentar la investigacion sobre la patogenia de la
coagulacion en la sepsis neonatal y la necesidad de protocolos especificos para su

manejo.

Tabla 11: caracteristicas clinicas en neonatos con sepsis neonatal temprana, segun

signos y sintomas respiratorios

f
Si | 53 | 53,0
Taquipnea No | 47 | 47,0
Total | 100 |100,0
Si 4 | 4,0
Apnea No | 95 | 96,0
Total| 99 |100,0
Si | 38 | 38,0
Asistencia ventilatoria| No | 62 | 62,0
Total | 100 |100,0

La taquipnea fue la manifestacibn mas comin en neonatos con sepsis neonatal

temprana, pues se considera como un signo respiratorio que puede reflejar la respuesta
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del organismo a la infeccién y un indicador temprano de la enfermedad, su prevalencia
sugiere a los profesionales de la salud que deben estar especialmente atentos a este
sintoma en neonatos con sospecha de esta patologia, pues esto podria facilitar un

diagnostico mas rapido y una intervencion temprana.

La alta frecuencia de asistencia ventilatoria, sugiere que muchos de estos neonatos
requirieron soporte respiratorio, lo que resalta la gravedad de la sepsis neonatal
temprana y la necesidad de un manejo intensivo. Este aspecto podria guiar a los
pediatras en la preparacion y respuesta ante la sepsis neonatal, enfatizando la
importancia de contar con recursos adecuados para el manejo de la insuficiencia

respiratoria en estos pacientes.

Finalmente, la baja incidencia de apnea en comparacion con la taquipneay la asistencia
ventilatoria sugiere que la apnea podria no ser un signo tan comuan en la sepsis neonatal
temprana, lo cual podria abrir la puerta a investigaciones futuras que busquen
comprender mejor la fisiopatologia de la sepsis neonatal y cdmo se manifiesta en

diferentes contextos clinicos.

Tabla 12: caracteristicas clinicas en neonatos con sepsis neonatal temprana, segun
signos y sintomas infecciosos

f
Si 34 | 34,0
Fiebre No 66 | 66,0
Total |100/|100,0
Si 29 | 29,0
Hipotermia No 71| 71,0
Total |100(100,0
Si 33 | 33,0

Leucocitosis No 67 | 67,0
Total [100{100,0
Si 4 | 4,0
Leucopenia No 96 | 96,0
Total [100|100,0
Si 2 2,0
Trombocitosis No 98 | 98,0
Total |100/|100,0
Si 12 | 12,1

Trombocitopenia No 87 | 87,9
Total 99 (100,0
Positivo | 4 4.0
PCR Negativo| 12 | 12,0
Sindato | 84 | 84,0
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Total |100/100,0
Positivo | 3 3,0
Negativo| 3 3,0
Sindato | 94 | 94,0

Total |100/|100,0

Procalcitonina

La variabilidad en las manifestaciones infecciosas también resalta la complejidad del
diagnéstico de sepsis neonatal. La identificacion de la fiebre y la hipotermia como las
manifestaciones mas frecuentes de la sepsis neonatal es crucial, ya que estos sintomas
son indicadores importantes de la respuesta del organismo a la infeccion. La fiebre es
una respuesta fisiolégica comun a la infeccion, mientras que la hipotermia puede ser un

signo de sepsis grave, especialmente en neonatos.

Laleucocitosis, que se observé en el 33% de los casos, es otra manifestacion importante
gue puede indicar una respuesta inmune activa frente a la infeccion. Sin embargo, es
relevante considerar que la leucocitosis no siempre es un indicador confiable de
infeccion en neonatos, ya que puede estar influenciada por otros factores. Este hallazgo
podria llevar a una reevaluacién de como se interpreta la leucocitosis en el contexto de
la sepsis neonatal, y a la necesidad de considerar otros marcadores clinicos y de

laboratorio para un diagnéstico mas preciso.

La baja incidencia de trombocitopenia (12%), leucopenia (4%), PCR (4%), procalcitonina
(3%) y trombocitosis (2%) en comparacion con la fiebre, leucocitosis e hipotermia puede
ser una novedad importante. Esto sugiere que, aungue estos marcadores son relevantes
en el diagnéstico de infecciones en otros grupos de pacientes, su utilidad puede ser
limitada en neonatos con sepsis. Este hallazgo puede contribuir a una mejor
comprension de la presentacion clinica de la sepsis neonatal y a la necesidad de

desarrollar criterios diagndsticos mas especificos para esta poblacion.

Tabla 13: caracteristicas clinicas en neonatos con sepsis neonatal temprana, segun

signos y sintomas cardio-vasculares

f
Si | 12| 12,0
Taquicardia No | 88 | 88,0
Total | 100|100,0
Si | 13| 13,0
Bradicardia No | 87 | 87,0
Total | 100|100,0
Hipotension Si | 8 | 80
No | 92 | 92,0
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Total | 100| 100,0
Si | 24| 24,0
Llenado capilar prolongado| No | 76 | 76,0
Total | 100|100,0
Si | 26 | 26,0
Uso de vasoactivos No | 74 | 74,0
Total | 100| 100,0

La aplicacion de vasoactivos en el 26% de los neonatos con sepsis neonatal temprana
indica que una proporcion considerable de estos pacientes presenta alteraciones
hemodinamicas que requieren intervencion farmacoldgica. Este hallazgo es relevante
porque resalta la gravedad de la sepsis neonatal y la necesidad de un manejo intensivo
en esta poblacion vulnerable. ElI hecho de que el 24% de los neonatos presentara
llenado capilar prolongado es un indicador importante de compromiso hemodinamico,
sugiriendo una perfusién inadecuada y un posible estado de shock. Este hallazgo puede
ser utilizado como un criterio clinico para evaluar la gravedad de la sepsis y la respuesta

a la terapia.

La presencia de bradicardia (13%) y taquicardia (12%) en este grupo de neonatos
también es significativa. Estos sintomas pueden reflejar respuestas fisiologicas a la
sepsis y a la terapia administrada. La bradicardia, aungue menos comun, puede ser un
signo de deterioro hemodinamico, mientras que la taquicardia puede indicar una
respuesta compensatoria. La evaluacion y el monitoreo de estas manifestaciones
pueden proporcionar informacion valiosa sobre la evolucién clinica del neonato y la

efectividad del tratamiento.

La hipotension, observada en el 8% de los casos, es un signo critico en el contexto de
sepsis neonatal, ya que puede asociarse con un mal pronéstico. La identificacion de
hipotension en neonatos sépticos subraya la necesidad de un manejo agresivo y
oportuno para prevenir el deterioro hemodinamico. Este hallazgo puede contribuir a la
formulacién de guias clinicas que enfatizan la importancia de la monitorizacion de la

presion arterial y la intervencion temprana en neonatos con sepsis.

Tabla 14: caracteristicas clinicas en neonatos con sepsis neonatal temprana, segun
signos y sintomas neurolégicos y gastro-intestinales

f
Si 21| 21,0
Convulsiones No 79 | 79,0
Total 100|100,0

21



Voémitos 11 | 11,0
Intolerancia | 2 2,0
Gastrointestinales Ninguno 86 | 86,0

Melena 1 1,0

Total 100/100,0

Ictericia 34 | 34,0
Hipoglicemia| 6 6,0

Ninguno 60 | 60,0

Total 100/100,0

Metabdlicos

La presencia de convulsiones en el 21% de los neonatos con sepsis neonatal temprana
es un hallazgo notable. Las convulsiones pueden ser un signo de compromiso
neuroldgico y pueden indicar una respuesta inflamatoria sistémica o dafio cerebral
asociado a la sepsis. Este resultado sugiere que las convulsiones deben ser
consideradas como un signo clinico relevante en la evaluacion de neonatos con sepsis,
este hallazgo resalta la necesidad de un monitoreo neurolégico mas riguroso en esta

poblacién vulnerable.

La ictericia, observada en el 34% de los casos, es otra manifestaciéon importante que
podria estar relacionada con la sepsis neonatal. Aunque la ictericia es comdn en
neonatos, su alta prevalencia en el contexto de sepsis puede indicar una disfuncién
hepatica o hemalisis asociada a la infeccion. Los vomitos (11%) y la hipoglicemia (6%)
también son sintomas relevantes que pueden complicar el manejo de la sepsis neonatal.
Los vomitos pueden contribuir a la deshidratacién y al desequilibrio electrolitico, lo que
puede agravar el estado del neonato. La hipoglicemia, aunque menos frecuente, es un

signo critico que puede tener consecuencias graves si no se trata adecuadamente.

Tabla 15: perfil microbioldgico de los hemocultivos de nifios con sepsis neonatal

temprana.
Recuento| de N columnas
Estafilococo coagulasa negativo 12 12,0
Sin crecimiento bacteriano 49 49,0
.| Klebsiella pneumoniae carbapenemasa 1 1,0
Cultivo — -
Listeria monocytogenes 1 1,0
Sin registro 37 37,0
Total 100 100,0

22



La baja tasa de confirmacién diagndstica de solo el 14% por medio de hemocultivos,
resalta un desafio critico en el diagndstico de la sepsis heonatal. Esta cifra sugiere que,
a pesar de la sospecha clinica de sepsis, la mayoria de los casos no se pueden
confirmar mediante hemocultivos. Esto es relevante porque subraya la dificultad
inherente de establecer un diagndéstico preciso en neonatos, donde los sintomas son a
menudo inespecificos y pueden superponerse con otras condiciones clinicas. Este
hallazgo podria impulsar revisiones en los protocolos de diagnéstico y tratamiento,
enfatizando la necesidad de una evaluacion clinica mas exhaustiva y el uso de métodos

complementarios para el diagnéstico.

Ademas, la baja prevalencia de la confirmacion diagnostica podria plantearse como una
interrogante por el uso excesivo de antibiéticos en neonatos. Dado que muchos
neonatos reciben tratamiento empirico basado en la sospecha de sepsis, esto es crucial
por la necesidad de evaluar la necesidad de ajustar las pautas de tratamiento para evitar
la resistencia a los antibioticos y los efectos adversos asociados. Este hallazgo podria
fomentar debates sobre la optimizacién del uso de antimicrobianos en neonatos y la

importancia de la vigilancia microbiolégica continua.

Por su parte, el hecho de que el 12% de los cultivos evidenciaron crecimiento de
estafilococo coagulasa negativo es notable, ya que este microorganismo es
comunmente considerado un contaminante en hemocultivos. La presencia este germen
plantea interrogantes sobre la interpretacion de los resultados de los hemocultivos y la
necesidad de establecer criterios mas claros para diferenciar entre infecciones
verdaderas y contaminacion. Este aspecto puede contribuir a una mejor comprensiéon
de la microbiologia neonatal y a la formulacion de guias clinicas mas precisas para el

manejo de neonatos con sospecha de sepsis.

La identificacion de Klebsiella pneumoniae carbapenemasa y Listeria monocytogenes,
aunque en porcentajes bajos (1% cada uno), es preocupante. Estas bacterias son
conocidas por su resistencia a multiples antibiéticos y su potencial para causar
infecciones graves. La inclusion de estos patdgenos en los resultados sugiere que,
aunque raros, pueden ser relevantes en el contexto de la sepsis neonatal, lo que podria
llevar a la necesidad de estudios adicionales sobre la resistencia bacteriana y su impacto

en el tratamiento de la sepsis neonatal.
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7. DISCUSION

Los resultados presentados coinciden con las conclusiones de Lona-Reyes et al, 32
realiz6 un estudio en México con la participacion de 1501 neonatos, de los cuales en
41% se sospechd de sepsis neonatal, sin embargo, solo en el 25% de ellos se pudo
confirmar el diagnostico mediante hemocultivos, concordando con Huaycani,3 2021,
quien realiz6 un estudio en Perl cuyo objetivo fue identificar la prevalencia y factores
asociados de sepsis neonatal en el servicio de Neonatologia del hospital regional
Manuel Nufez, donde se realiz6 la revision de 783 historias clinicas donde se identifico
una prevalencia de sepsis neonatal de 18%, solo el 30% de ellos tuvo sepsis neonatal

temprana.

Sinérgicamente, Lépez y Zambrano®** en Ecuador, en un andlisis con 400 neonatos
ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales de un hospital de segundo
nivel de Guayaquil, la prevalencia de sepsis neonatal fue 20,7%, de ellos el 46,9%
presentaron sepsis temprana, discrepando con Ortiz de Zarate et al*® en su estudio
transversal cuyo objetivo fue describir la prevalencia de sepsis precoz y tardia neonatal
en una maternidad publica de Argentina, durante el periodo 2013- 2017, incluyeron un
total de 3322 neonatos, de los cuales 39% tuvieron sospecha de sepsis neonatal precoz,
sin embargo, 25 casos se pudo confirmar el diagndstico por hemocultivo, es decir, el
0,86%. La confirmacion de sepsis neonatal temprana por medio de cultivos en el

presente estudio se logré en solo el 14% de los casos.

En los estudios se describe una menor prevalencia de sepsis neonatal temprana en
contraste con la tardia, lo cual podria explicarse que la sepsis temprana es un sindrome
de respuesta inflamatoria sistémica ocasionado una infeccién durante los primeros tres
dias de vida, cuyo diagnostico oportuno puede ser dificil por la inespecificidad de los
signos y sintomas y se relaciona de forma directa con factores de riesgo maternos, es
decir, transmision vertical,*® por su parte las de inicio tardio se adquieren mediante la

interaccién con el entorno hospitalario o comunidad,®’

De acuerdo a las alteraciones hematolégicas se evidencid que un 3% de los
participantes fueron diagnosticados de Coagulacion Intravascular Diseminada (CID),
12% presentaron TP y TPT prolongados y 16% presentaron sangrados, datos similares
a Sanchez* quien realiz6 un estudio con la participaciéon de 74 neonatos con diagnostico
de sepsis neonatal temprana, donde 9,5% de ellos fue diagnosticado de CID, asi
también 53,7% de ellos presenté TP prolongado y 38,8% TPT prolongado.
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Al respecto la Asociacion Espaiiola de Pediatria® sefiala que esta sintomatologia es
tipica de la fase tardia de la sepsis neonatal temprana, atribuida a la activacion excesiva
e incontrolada de la coagulacién que conduce a la aparicién de trombosis intravascular,
asi como el consumo de los factores conllevan a la presentacion de fenédmenos
hemorragicos,?*° por lo que el uso de marcadores hematicos podria considerarse como

una herramienta de gran importancia en el diagnostico oportuno de sepsis neonatal.*!

En relacion con los signos y sintomas respiratorios identificados en los participantes de
esta investigacion, se evidencio taquipnea en 53%, asistencia ventilatoria en 38% de los
neonatos y apnea en el 4%. Datos congruentes a los expuestos en un estudio peruano'®
donde se encontrd taquipnea en 52,8%, cianosis en 6,28% y apnea 3,31%. En este
mismo pais,*® otros autores identificaron a la taquipnea en 52,8% y la apnea 3,31% en

neonatos con sepsis precoz.

No obstante, Pérez- Camacho et al*> en Colombia, donde incluyeron a 569 neonatos, el
distrés respiratorio fue la manifestacion mas frecuente en 74%, seguida de la bradipnea
en 49%.

Mora y Pinos*® en su estudio descriptivo realizado en Cuenca en el servicio de
neonatologia de una clinica particular, con un total de 51 pacientes encontraron en
29,4% de ellos una diversidad de sintomas respiratorios tales como: quejido, aleteo,
retracciones, taquipnea, apnea entre otros, son tipicos de la fase inicial de SNT, por lo

que solicitaron en todos los casos radiografias de térax.®:3°

Los signos y sintomas infecciosos fueron otro parametro evaluado en la presente
investigacion, llamé la atencién los neonatos presentaron fiebre e hipotermia en 34% y
29% respectivamente. Resultados que discrepan con las conclusiones de Ruiz et al*®
guienes en un estudio cuyo objetivo principal fue determinar las caracteristicas clinico-
epidemiolégicas de 503 neonatos con sepsis heonatal temprana en un hospital publico

peruano, solo el 9,24% tuvieron fiebre y uno hipotermia.

Procede incluir la investigacién de Aguirre;** incluyé 33 neonatos con diagnéstico de
sepsis neonatal temprana; 43% de ellos presentaron fiebre, mientras que 30%
presentaron hipotermia. La fiebre en nifios con sepsis neonatal se da como
consecuencia de inestabilidad térmica del neonato, ademas de ser un sintoma

inespecifico tipico de la fase inicial del SNT.2436

Las alteraciones en las células de la serie blanca fueron otra alteracién evidente, donde
33% presentaron leucocitosis y 4% leucopenia. Difiriendo con Pérez- Camacho*? quien

sefialé que 60,9% de los participantes tenian leucocitosis y 31% leucopenia; de igual
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forma Ramirez- Carrillo et al,* en su estudio realizado en Guayaquil con la participacién

de 278 neonatos, de ellos 39,9% presento leucocitosis y 2,94% leucopenia.

Tedricamente la sepsis neonatal temprana es consecuente de la inmadurez del sistema
inmunoldgico del neonato y su minima capacidad para enfrentarse a un agente
infeccioso, por lo que en alrededor del 50% de ellos suele incrementarse la serie blanca
para defenderse de la infeccién, aunque estos valores suelen ser mas especificos tras

las primeras 6 horas de vida.*¢4

En esta cohorte la trombocitopenia se presentd en el 12,1% de los casos, asi como la
trombocitosis en 2%. Estos datos coinciden con el estudio de Tulpa*® quien realizé un
estudio transversal con 14 neonatos con diagndstico de sepsis neonatal temprana,
identificando que 12% presenté trombocitopenia y el 4% trombocitosis. Las alteraciones
plaguetarias, especificamente la trombocitopenia se asocia a un incremento en TPo
(anticuerpos anti-peroxidasa) y de los progenitores megacariociticos circulantes
sugiriendo una sobrerregulacién de la trombopoyesis mediada por la TPo,*” por ello la
reduccion en el conteo plaquetario de acuerdo al décimo consenso de la Sociedad
Iberoamericana de Neonatologia*® podria presentar valores de especificidad de hasta

un 92%, aunque la sensibilidad es de apenas el 36%.

Los reactantes de fase aguda, es decir PCR y procalcitonina fueron estudiados en los
participantes; sin embargo, se reporté gran cantidad de pacientes sin la realizacion del
examen, es decir 84% de PCR y 94% de procalcitonina respectivamente, obteniendo un

PCR positiva en solo el 4% de los casos y 3% con procalcitonina positiva.

En este contexto, Pérez-Camacho et al*? identificaron que en 56% de sus neonatos con
SNT presentaron elevacion del PCR. Datos superiores lo plantearon Mora y Pinos,*?
quiénes evidenciaron elevacion de valores de PCR en 80,4% de los participantes, sin
embargo Larico y Flores* en un estudio realizado con 81 neonatos a término con
diagnéstico de sepsis neonatal temprana se identificaron en 36% de ellos elevacién del
PCR y 62% la procalcitonina respectivamente, los reactantes de fase aguda suelen ser
eficaces indicadores de infeccion ya que sus valores ascienden generalmente con el
paso de las horas, ademas de que permiten iniciar un manejo terapéutico hasta que
pueda obtener el hemocultivo, es decir el estandar de oro para el diagnostico de
SNT.22'50

De acuerdo con los sintomas y signos cardiovasculares se identific6 que 24% de los
neonatos tuvieron llenado capilar prolongado, asi como en 26% se utilizé vasoactivos,
en relacion con la taquicardia y bradicardia se evidenciaron en 12% y 13%

respectivamente, cabe sefalar que 8% tuvieron hipotensién. En este contexto Ruiz et
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al®! identificaron que 17,4% presentaron taquicardia, 0,67% hipotensién y bradicardia
en 3,31%.

Otro estudio realizado en Colombia, se presenté taquicardia en 32% de los casos, asi
como Ramirez-Carrillo et al*® realizaron un estudio con la participacién de 278 neonatos,
los cuales revelaron que 49,6% mostraron llenado capilar prolongado, 5,05% taquicardia
y 6,14% bradicardia.

Fisiopatologicamente, estas afecciones ocurren por una isquemia tisular como
consecuencia de un desajuste en el suministro de oxigeno y la demanda tisular, cabe
sefalar que estas alteraciones son muy evidentes en la fase tardia de la

enfermedad.>%53

En relacién con los sintomas gastrointestinales en los neonatos participantes llamo la
atencion que 11% presentaron vomitos, 2% intolerancia oral y 1% melenas. Por su parte
Paz (54) en su investigacion realizada en Bolivia, con la participacion de 69 neonatos
con diagndstico de SNT, se identificaron 21% de neonatos con intolerancia, vomito en
18%, distension abdominal en 15%, visceromegalias en 1%; cabe sefialar que la
sintomatologia digestiva es tipica de la fase inicial por el tipo de agente causal, por lo
gue se caracterizan por ser inespecificos, que pueden orientar hacia un diagnéstico

diferente.3648

En referencia a las otras alteraciones de los neonatos con SNT 21% de los neonatos
presentaron convulsiones, 34% presento ictericia y 6% hipoglucemia. Resultados que
coinciden con lo expuesto por Paz (54) quien identificé convulsiones en 10% de sus

neonatos e ictericia e hipoglicemia en 19% y 11% respectivamente.

Asi mismo, Mora y Pinos*® evidenciaron que el 33,3% de sus neonatos presentaron
alteraciones en niveles de glicemia en 33,3% y convulsiones en 18,3%, de acuerdo a la
literatura en pacientes con sepsis neonatal temprana y por la diversidad de las
manifestaciones clinicas consecuentes a la inmadurez inmunitaria ocasionado por la
actividad fagocitica y quimiotactica de los neutrofilos, deficiente capacidad de activacion
de complemento y bajos niveles de inmunoglobulina materna, mismas que permiten la

llegada de infeccién a niveles de érganos como cerebro o higado.5?°°

La confirmacion de sepsis neonatal temprana por medio de cultivos se logro en el 14%
de los casos, donde el perfil microbiolégico mostré a tres gérmenes el estafilococo
coagulasa negativo, klebsiella pneumoniae carbapenemasa y listeria monocytogenes

en 12%, 1% y 1% de los casos respectivamente.
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Neira et al®® realizé un estudio en Guayaquil en el 2019 con la participacion de 7240
recién nacidos, 160 de ellos tenian SNT cuyos principales agentes etiol6gicos fueron
estreptococo del grupo B en 65,2%, estafilococos aureus en 15,9%, escherichia coli en
9,1%, estafilococos coagulasa negativo en 9,8% respectivamente, cabe sefialar que el
hemocultivo es considerado el estandar de oro de sepsis y se recomienda que sea

tomado de la mayor forma aséptica posible para evitar complicaciones.*

Pérez- Camacho et al*? realiz6 una investigacion con la participacion de 32 neonatos
con diagnoéstico de SNT donde aislaron streptococcus agalactiae en 21,9%, escherichia
coli en 15,6%, listeria monocytogenes en 12,5%, estafilococo aureus y enterococus spp
en 9,4% respectivamente, aunque también identificaron en menores cuantias agentes
como: klebsiella pneumoniae, estafilococus hominis, estafilococos haemolitico y candida

albicans y parapsilosis respectivamente.

Algunos agentes concuerdan con Ruiz et al,'® realizado en Pert donde se identificd
estafilococo epidermidis en 45%, estafilococo hominis 10%, estafilococos aureus en
10%, sin embargo en menores cuantias se evidenciaron estafilococos homins,
estafilococos warneri, estafilococos saproticus, estreptococo viridans, listeria
monocytegenes y burkholderia gladioli respectivamente; de acuerdo a la teoria la sepsis
neonatal temprana se transmite de forma vertical, es decir es ocasionada principalmente
por microorganismos que colonizan el canal de parto o por diseminacién ascendente de
bacterias al momento del parto por eso durante los controles prenatales se realizan
cultivos vaginales y anales a fin de preveer estas complicaciones, ademas de que la
densidad de colonizacion determinard en el neonato el riesgo de padecer la

enfermedad.?®%®

8. CONCLUSIONES

Las manifestaciones clinicas de 100 neonatos con sospecha de sepsis neonatal
temprana durante los tres afios de estudio, previa a la toma del cultivo fue muy variada,
los sangrados y la alteracion de los tiempos de hemostasia, se presentaron como las
alteraciones hematolégicas mas frecuentes; la taquipnea, asistencia ventilatoria y la

apnea, en las respiratorias.

En referencia a las manifestaciones infecciosas la fiebre, leucocitosis, hipotermia,
trombocitopenia, leucopenia, PCR positiva, procalcitonina y trombocitosis, se
evidenciaron como las mas representativas. En las cardiovasculares el uso de
vasoactivos, el llenado capilar prolongado, la bradicardia, taquicardia e hipotensién,

fueron las mas comunes.
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Las convulsiones se presentaron como las manifestaciones neuroldégicas mas
frecuentes, la ictericia, los vémitos y la hipoglicemia, como las alteraciones

gastrointestinales con mayor relevancia.

Los resultados de los hemocultivos, solo el 14% se confirmé el diagnéstico mediante los
perfiles microbioldgicos de los cultivos, en 12 el crecimiento bacteriano de estafilococo
coagulasa negativo, 1 Klebsiella pneumoniae carbapenemasa y 1 Listeria

monocytogenes.

La sepsis neonatal temprana es una patologia grave con manifestaciones inespecificas,
cuyo diagnéstico se basa en la sospecha clinica y estudios de laboratorio, no obstante,
se debe iniciar terapia antimicrobiana empirica de amplio espectro mientras se esperan
los resultados microbiolégicos de los cultivos u otros estudios requeridos para su

confirmacioén diagndstica.

Este trabajo resalta la necesidad de un enfoque multidisciplinario que incluya la rapida
identificacion clinica de sepsis neonatal temprana, asi como la necesidad de realizar un
diagnéstico preciso y un tratamiento oportuno, y la importancia de la investigacion
continua para mejorar los resultados en una poblacion vulnerable como son los

neonatos.

9. RECOMENDACIONES

e Es de vital importancia implementar y actualizar protocolos de monitoreo
continuo que incluyan la evaluacion de signos vitales, manifestaciones
respiratorias, hematoldgicas, neuroldgicas, metabdlicas y otras, respecto a la
sepsis neonatal temprana, pues ello podria mejorar la identificacion, el manejo y
los resultados clinicos de los neonatos con sospecha de sepsis neonatal
temprana.

e Es transcendental la formacién y capacitacién continua del personal de salud
sobre la identificacién temprana de manifestaciones clinicas de sepsis neonatal,
asi como de protocolos de tratamiento, incluyendo la administracion prudente de
antibiéticos, uso de vasoactivos y monitoreo hemodinamico y soporte
ventilatorio.

e Laimplementacion de protocolos de diagnostico, sobre todo en referencia al uso
de hemocultivos y otros examenes complementarios, esto es crucial para
mejorar la tasa de confirmacion de sepsis neonatal y guiar el tratamiento de

manera mas efectiva.
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Se sugiere una colaboracién multidisciplinaria, lo cual podria fomentar un
enfoque de trabajo en equipo entre diferentes disciplinas de la salud, que es
esencial para el manejo integral de la sepsis neonatal. La comunicacion efectiva
entre médicos, enfermeras y otros profesionales de la salud puede mejorar la

atencion y el seguimiento de los neonatos con sepsis neonatal temprana.

Estimular la investigacién en sepsis neonatal es fundamental para abordar de
manera efectiva esta grave condicidn que representa una de las principales
causas de morbilidad y mortalidad en recién nacidos. Por ejemplo, indagar en el
desarrollo de nuevos biomarcadores podria aumentar la sensibilidad y
especificidad del diagnéstico temprano de sepsis neonatal, lo que facilitaria
intervenciones mas rapidas y efectivas, ademas de la creacion de algoritmos de
diagnéstico que integren hallazgos clinicos y de laboratorio, mejorando la

precision y reduciendo el uso innecesario de antibiéticos.

Por otra parte, la implementacion de estudios sobre factores de riesgo maternos
y neonatales que predisponen a la sepsis neonatal puede ayudar a desarrollar
estrategias de prevencibn mas efectivas, especialmente en poblaciones

vulnerables como los prematuros.

La socializacion e incorporacion de los hallazgos investigativos podrian influir en
la formulacion de politicas de salud publica que prioricen la prevencion y el
manejo de la sepsis neonatal, especialmente en nuestro pais donde las tasas de
mortalidad por sepsis neonatal son mas elevadas. Ademas de las intervenciones
interinstitucionales, podrian fomentar colaboraciones entre instituciones
académicas, hospitales y organismos de salud publica que facilitarian la

investigacion multidisciplinaria y el intercambio de conocimientos.

10. VALORACION CRITICA DE LA INVESTIGACION

Los resultados sugieren que la sepsis neonatal temprana sigue siendo una causa

importante de morbilidad en recién nacidos, con una prevalencia variable a lo largo de

los afios en el hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza Bustamente. Las manifestaciones

clinicas son inespecificas y variadas, lo que dificulta el diagnostico. A pesar de que los

hemocultivos son el estandar de oro para confirmar el diagnéstico, su positividad es

baja, probablemente debido a la administracion empirica de antibiéticos previo a la toma
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de muestra o a infecciones por gérmenes de dificil aislamiento. Es necesario continuar
investigando para mejorar las estrategias de prevencién, diagnéstico y tratamiento de

esta entidad.
LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La principal limitacién al momento de realizar la presente investigaciéon fue el no contar
con una cantidad considerable de articulos actualizados acerca de las caracteristicas
clinicas y de laboratorio asociadas a la sepsis neonatal temprana, ademas de compilar
articulos de texto completo de libre acceso para realizar la discusion, ademas de no

contar con datos acerca del estado del neonato al momento del parto.

Otra de las limitaciones del trabajo fue la eleccién del disefio de estudio, pues al ser un
estudio descriptivo, no permiti6 establecer una relacibn causal entre variables,

restringiéndose el analisis estadistico a frecuencias absolutas y relativas.
IMPLICACIONES

En el area de la salud, la mortalidad neonatal tiene un gran impacto a nivel mundial, en
un contexto actual se intenta prever las complicaciones al momento del parto, asi como
también las patologias que pudiese tener el neonato, por lo que es indispensable que
las maternas sean mas cuidadosas al momento de llevar su embarazo y al parto, al

tratar sus infecciones para disminuir los riesgos durante el parto.

FORTALEZAS

La investigacion proporciond datos sobre prevalencia, manifestaciones clinicas y
diagnéstico de la sepsis neonatal temprana en un contexto especifico, lo cual es
fundamental para reconocer signos de alerta y mejorar la detecciéon y el manejo de esta
patologia. Por otro lado, el abordar un problema de salud publica con alta morbi-
mortalidad, resalta la necesidad de estrategias de prevencién y manejo que puedan ser
implementadas incluso desde un primer nivel de atencién a nivel de todo el territorio
nacional, ademas los hallazgos pueden servir como guia para mejorar los protocolos de
diagnéstico y tratamiento en neonatologia, ayudando a los clinicos a tomar decisiones

informadas.
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pneumoniae carbapenemasa y 1% Listeria monocytogenes. Conclusiones: la prevalencia de sepsis neonatal de
inicio temprano presentd una gran variedad de manifestaciones clinicas. Se constituye en un problema de salud

publica.
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