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RESUMEN:

La sepsis constituye una de las principales causas de morbimortalidad neonatal; definida como
aquella situacion clinica derivada de la invasion y proliferacion de gérmenes patdégenos en el
torrente sanguineo del neonato. La sepsis temprana ocurre principalmente por transmision vertical,
por exposicibn a gérmenes del canal vaginal, corioamnionitis y ruptura de membranas. El
diagndstico es complejo debido a la inespecificidad de la sintomatologia y limitacion en el acceso a
métodos de laboratorio especificos lo cual sumado a la gravedad del pronéstico conduce a un
incremento en la instauracion de antibioticoterapia empirica que implica mayor resistencia
bacteriana y complicaciones asociadas a efectos adversos de los farmacos. Este estudio se enfoca
en determinar la validez de los scores hematoldgicos de Rodwell y Manroe como predictores en el
diagnostico de sepsis. Objetivo: Determinar la validez del Score de Rodwell y la tabla de Manroe
como predictores en el diagnéstico de sepsis en los neonatos nacidos en el HEG en el periodo de
Julio — Septiembre del 2014. Materiales y métodos Se realiz6 un estudio analitico observacional
transversal en el cual se extrajeron muestras de sangre de los pacientes para efectuar biometria
hematica cuyos parametros se analizaron en los scores antes descritos, también se estudiaron
factores de riesgo y clinicos para sepsis La muestra se realiz6 por muestreo probabilistico que
incluye a todos los neonatos con sospecha diagndstica de sepsis temprana nacidos en el HEG en
el periodo establecido. Resultados Se analizaron 236 neonatos, divididos en dos grupos de
estudio, 118 en los que se emplearon el score de Rodwell y la Tabla de Manroe encontrandose 31
positivos para ambas, y 118 en los que se emplearon los parametros de leucocitosis y neutrofilia en
la Biometria, ademas de parametros clinicos para el diagnéstico de sepsis, de los cuales 31
presentaron ambas alteraciones hematolégicas. Conclusiones Se recomienda el empleo de ambas
escalas: Score de Rodwell y Tabla de Manroe, ademas de la correlacion con parametros clinicos y
factores de riesgo prenatales para el diagnéstico de sepsis neonatal temprana, el cual debe ser
comprobado por técnicas de laboratorio con mayor sensibilidad y especificidad como el

Hemocultivo.



CAPITULO |

INTRODUCCION

La morbimortalidad neonatal constituye una de las principales problematicas de salud publica en
nuestro medio. Segun estimaciones de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), del total de los
recién nacidos vivos en los paises en vias de desarrollo, aproximadamente el 20% evoluciona con
alguna infeccion y 1% fallecen debido a sepsis neonatal de los casi 5 millones de muertes
neonatales ocurridas cada aflo. En América Latina la incidencia de Sepsis neonatal oscila entre
3.5-8.9%. (1) En el Ecuador en el afio 2012 la sepsis neonatal constituyé la quinta causa de
morbilidad infantil con un 5.09 %.(2) La incidencia de sepsis primaria es de 1- 8 por 1000 nacidos
vivos y de hasta 13-25 por 1000 para los recién nacidos que pesan menos de 1500 gr. La tasa de
mortalidad es alta del 13 al 25 %, y se observan tasas mas altas en los prematuros y los que
presentan enfermedad fulminante temprana.(3) Las infecciones neonatales ocasionan gran nimero
de secuelas en los sobrevivientes, se estima al menos un 25% de secuelas neurolégicas
secundarias a meningitis, shock séptico o hipoxemia persistente.(4) El diagnéstico inicial de
septicemia es clinico, por necesidad, pues resulta imperativo empezar el tratamiento antes de que
se disponga de los resultados del cultivo. Los sintomas y signos de la septicemia no son
especificos y el diagndstico diferencial es amplio. La enfermedad de inicio temprano se presenta en
los 3 primeros dias de vida y por lo comdn es una enfermedad fulminante multisistémica con
predominio de sintomas respiratorios. La enfermedad de inicio tardio puede desarrollarse tan pronto
como a los 5 dias de vida; sin embargo, es méas frecuente después de la primera semana. Estos
recién nacidos pueden tener complicaciones obstétricas, aunque estas se asocian con menos
frecuencia con la enfermedad de inicio temprano. (3) La génesis de una septicemia depende

basicamente de cuatro condiciones: factores del huésped, de la madre, del agente, y del medio
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ambiente. (4) Las sepsis de transmision vertical que son causadas por gérmenes localizados en el
canal genital materno y contaminan al feto por via ascendente se producen como consecuencia de
la colonizacién del feto, antes o durante el parto, siendo por tanto el principal factor de riesgo

relacionado con estas infecciones.

El tipo de nacimiento parto normal o ceséarea conlleva factores de riesgo para el desarrollo de
distintas complicaciones neonatales, el parto normal al poner en contacto al neonato con
potenciales patégenos en el canal vaginal puede relacionarse con sepsis temprana. Mientras que,
si bien la ceséarea se ha relacionado con complicaciones principalmente respiratorias, los factores
de riesgo maternos como infecciones, influyen en el prondstico neonatal para el desarrollo de

sepsis.
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CAPITULO Il

ANTECEDENTES

2.1 DEFINICION

La Sepsis es un término que proviene del vocablo griego “putrefaccion” que se refiere a la afeccién
generalizada producida por la presencia de microorganismos patégenos: bacterias, hongos o virus
en el torrente sanguineo. Se denomina sepsis neonatal al sindrome clinico caracterizado por signos
y sintomas de infeccion sistémica, sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS)
acompafiado de un cultivo positivo de cualquier liquido corporal normalmente estéril, que se

manifiesta dentro de los primeros 28 dias de vida. (1)

Neonato se define al producto de la concepcion que nace vivo, se usa el término desde el

nacimiento hasta los 28 dias de vida. (5)

Se denomina bacteriemia al episodio transitorio asintomatico de invasion bacteriana sin focos a
distancia, puede ocurrir previa o concomitante a una infeccion localizada sin llevar a sepsis o ser no
significativa (menos de 100UFC/ml), después de realizar procedimientos instrumentales en los
aparatos respiratorio digestivo y urinario. El ingreso de bacterias u otros patdégenos al organismo
puede conducir al desarrollo de disfuncién organica multisistémica y a la muerte. Este proceso se
puede manifestar de diferentes formas como sepsis grave acompafnada de disfuncion multiorganica
e hipotensiéon. Otra de las manifestaciones es el sindrome de respuesta inflamatoria sistémica
(SIRS) que es el cuadro clinico caracterizado por dos 0 mas de los siguientes signos o sintomas:
alteracion de la temperatura hipo o hipertermia por mas de una hora. Frecuencia cardiaca> 160
latidos por minuto (Ipm) persistente, polipnea > 50 rpm, leucopenia < 4000 o leucocitosis > 34 000
.(3)
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De acuerdo a la definicién clasica por su periodo de presentacion y su probable etiologia se define

a la sepsis como: sepsis neonatal temprana y sepsis tardia.

La sepsis temprana se manifiesta antes de las 72 horas de vida. En la actualidad se hace referencia
al término sepsis muy temprana a aquella que inicia antes de las 24 horas. La presentacion clinica
puede ser devastadora, rapida (con frecuencia en las primeras 12 horas de vida) con afectacion de
organos difusa y fulminante, que se complica con meningitis en el 3% de los casos y tiene una
mortalidad elevada. Se ha postulado que este tipo de sepsis se adquiere principalmente por
transmision vertical y refleja la exposicion de los organismos que colonizan el area genital y perineal
de la madre. Aproximadamente el 85% de los neonatos presentan manifestaciones en las primeras

24 horas, 5% en 24 a 48 horas y un pequefio porcentaje en periodos posteriores. (3)

La sepsis tardia se presenta luego de las 72 horas del nacimiento y se manifiesta como infeccion

localizada, siendo comun la meningitis.

Debido a lo complejo del diagnéstico y manejo de la sepsis neonatal y a la falta de especificidad en
los signos clinicos previos a la presentacion de sepsis, en la literatura se pueden encontrar términos
como: Infeccion primaria que corresponde a la infeccién en sangre sin foco identificado; infeccién
secundaria causada por patdgenos asociados a infeccion en otro érgano diferente a la sangre.
Sepsis probada presencia de hemocultivo positivo o PCR positiva con signos clinicos y sintomas de

infeccion (3)

Sepsis probable presencia de signos clinicos y sintomas de infeccion y por lo menos dos examenes

de laboratorio anormales cuando el hemocultivo es negativo

Sepsis nosocomial: infeccion que ocurre después de las 48 horas de admisién del paciente con

presencia de signos clinicos mas hemocultivo o PCR positivo. (3)
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2.2 INCIDENCIA'Y EPIDEMIOLOGIA

La incidencia de sepsis primaria es de 1-8 por cada 100 nacidos vivos y de hasta 13-25 por 1000
para los recién nacidos que pesan menos de 1500 gramos. La tasa de mortalidad es alta (13 al
25%) y se observan tasas mas altas en los recién nacidos prematuros. (3) La incidencia de sepsis
bacteriana neonatal varia de 1 a 4 casos por cada 1000 recién nacidos vivos en los paises
desarrollados, con una fluctuacién considerable segin el momento y la distribuciéon geografica. En
los estudios se sugiere que los varones recién nacidos a término tienen una incidencia de sepsis
mayor que las nifias. La frecuencia de sepsis neonatal aumenta de forma considerable en los
recién nacidos de bajo peso al nacer (BPN), en presencia de corioamnionitis materna, defectos
inmunitarios congénitos, mutaciones de genes implicados en el sistema inmunitario innato,
asplenia, galactosemia, Escherichia coli, y malformaciones que conduzcan a grandes inoculaciones

de bacterias. (6)

En un estudio del Instituto Nacional de Salud Infantil y desarrollo Humanitario, Red de
Investigacion Neonatal (National Institute of Child Health and Human Development (NICHD)
Neonatal Research Network) se documento la tasa global de sepsis de comienzo precoz siendo esta

de 1.2 casos por cada 1000 nacidos vivos. (6)

Los antibidticos se emplean durante el parto para reducir la transmision vertical de EGB
(Estreptococo del grupo B) asi como para disminuir la morbilidad neonatal después de la Ruptura
Prematura de membranas. Tras la introduccién de una profilaxis antibiética selectiva durante el
parto para prevenir la transmision perinatal de los EGB, las tasas de infeccion neonatal de inicio
precoz por estos microorganismos disminuyeron en Estados Unidos desde 1,7casos por cada 1000
recién nacidos vivos hasta 0,32 por cada 1000, segun los datos de la CDC (Center for diseases

control) estadounidense. (6)
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TABLA 1. TASAS DE SEPSIS DE COMIENZO PRECOZ POR CADA 1000 NACIDOS VIVOS: ESTUDIO DE
VIGILANCIA DE LA SEPSIS DE COMIENZO PRECOZ DEL NICHD NEONATAL RESEARCH NETWORK/ CDC.

Peso al nacer (9)
401-1.500 1.501-2.500 >2.500 TODOS
TODOS 10.96 1.38 0.57 0.98
Estreptococos del grupo B 2.08 0.38 0.35 0.41
Escherichia coli 5.09 0.54 0.07 0.28

Modificada de Beghrman, Kliegman, Nelson, Schor, St Geme, Stanton. Nelson Tratado de Pediatria. Décimo
Novena Edicion. Espafia: Editorial Elsevier: 2012. (6)

Un estimado de 3,1 a 3,3 millones de recién nacidos fallece cada afo representando un 40,3% de
la mortalidad en menores de cinco afos. Las infecciones neonatales, definidas como
bacteriemia/sepsis, nheumonia y meningitis causan aproximadamente 23,4 % de los fallecimientos
neonatales a nivel mundial cada afio. Aproximadamente la mitad de las muertes causadas por
sepsis 0 neumonia ocurren durante la primera semana de vida. (7) La mortalidad en sepsis
neonatal en los primeros 28 dias de vida por cada 1000 recién nacidos puede ser tan elevada
como de un 50% en nifios no tratados. (8) Durante la Ultima década no se ha observado una
reduccion notable en la mortalidad neonatal temprana por lo que para desarrollar nuevas
prioridades en investigacion y de estrategias de prevencién los mecanismos por medio de los
cuales los neonatos se encuentran en riesgo de infectarse deben ser comprendidos de mejor

manera. (7)

En el afio 2011 las muertes neonatales constituyeron un 34 % (1,1 millones) de todas las muertes
en nifios menores de 5 afios en el Africa, 52% (1.2 millones) en el sudeste asiatico y 53% (107000)
en América Latina y el Caribe segun datos de UNICEF. Se estima que las infecciones bacterianas
severas producen un tercio de las muertes neonatales en estas regiones. Un estimado de tres

cuartos de millbn de muertes cada afio a nivel mundial se atribuye a infecciones bacterianas
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neonatales severas — mas que las 0.6 millones de muertes infantiles causadas por malaria y cuatro

veces mas que las causadas por el VIH. (9)

Hasta el 2% de los fetos tienen una infeccion en el interior del utero y hasta 10% de los neonatos

sufre una infeccion durante su primer mes de vida. (6)

La sepsis constituye una de las principales causas de muerte en los neonatos en los paises en vias
de desarrollo. La epidemiologia es pobre en las naciones del tercer mundo, sin embargo
estimaciones de la OMS indican que del total de los recién nacidos vivos en los paises en vias de
desarrollo aproximadamente el 20% evoluciona con una infeccion y el 1% fallecen debido a una

sepsis neonatal de las casi 5 millones de muertes neonatales ocurridas cada afo. (10)

La incidencia de infeccién en estos paises es de 2.2 a 8.6 por cada mil nacidos vivos; 48% sucede
en los menores de un afio y 27% en el periodo neonatal. Cinco millones de pacientes fallecen en el
periodo neonatal anualmente (98% en naciones tercermundistas), la mayoria de ellos por
infecciones, prematurez y asfixia; las infecciones neonatales provocan alrededor de 1.6 millones de

muertes neonatales, en su mayoria debido a sepsis y meningitis. (10)

En América Latina la incidencia de sepsis neonatal oscila entre 3.5y 8.9%. En el Ecuador segun el
INEC en el 2012 la sepsis neonatal constituy6 la quinta causa de morbilidad infantil con un total de

egresos hospitalarios de 4042, es decir un 5.09% vy una tasa de 119,28. (2)

Segun el departamento de estadistica del HEG el nimero de nacidos vivos en el afio 2013 fue de
4036 neonatos, de los cuales 2561 fueron partos normales y 1465 fueron ceséareas, se presentd

sepsis en 610 neonatos con una prevalencia de 15,1%.

2.3 ETIOLOGIA

La etiologia de la sepsis neonatal puede variar segun la forma de transmisién la cual puede ser por

infeccion intrauterina o placentaria (8). Las infecciones intrauterinas son secundarias a infecciones
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clinicas maternas de multiple etiologia; bacterianas virales y parasitarias. Las infecciones
intrauterinas pueden producirse en cualquier momento de la gestacién y conducir a diversas
consecuencias como abortos, malformaciones congénitas, infecciones neonatales, muerte fetal,
parto prematuro y manifestaciones a largo plazo. La infeccion de la madre es un requisito para que
se produzca la infeccién transplacentaria incluso aunque no haya anticuerpos (Acs) maternos.
Las infecciones bacterianas ascendentes, en las cuales el feto o el recién nacido no se exponen a
una posible bacteria patégena hasta que se rompen las membranas, se denominan de transmision
vertical en la cual los microorganismos bacterianos que infectan el liqguido amniético y/o el canal
vaginal pueden afectar al bebé en el interior del Utero o mas a menudo durante el trabajo del parto y

el alumbramiento.(11)

La corioamnionitis es el resultado de la invasion microbiana del liquido amniético, generalmente
como consecuencia de una ruptura prolongada de las membranas corioamnidticas, aunque esta
infeccién también puede producirse cuando las membranas estan aparentemente integras o llevan
poco tiempo rotas si bien se ha observado que el punto de corte para una infeccion neonatal
temprana se sitla pasadas las 18 horas de ruptura de membranas. Sin embargo aunque no se
conocen completamente las causas que conducen al desarrollo de una infeccién una vez que se ha
producido colonizacion en el neonato, se han identificado algunos factores que influyen tales como:
prematuridad, enfermedades subyacentes, procedimientos cruentos, cuantia del inoculo, virulencia
del microorganismo infectante, predisposicidbn genética, sistema inmune innato, respuesta del

huésped y anticuerpos maternos transplacentarios. (11)

Se presenta colonizacion asintomatica entre el 5% y el 30% de las embarazadas, dependiendo del
pais, grupo étnico, edad y técnicas de recoleccion. Entre el 1 al 2% de nifios nacidos de madres
colonizadas desarrollan la enfermedad, de estos el 89% se presentan como sepsis y el 2% como

meningitis. (11)
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Diversos microorganismos pueden infectar a los recién nacidos en el Gtero durante el parto o a lo
largo del posparto Las bacterias mas frecuentes son los EGB, microorganismos intestinales,
gonococos y Chlamydias, en cuanto a los virus los mas habituales son el Citomegalovirus (CMV),
el Enterovirus y el VIH. Los microorganismos que colonizan a los recién nacidos hospitalizados,
profesionales hospitalarios sanos y a los visitantes pueden transmitirse por contacto directo o por
via indirecta a través de material contaminado, liquidos IV medicamentos, hemoderivados o

alimentacion enteral. (11)

Los estafilococos coagulasa negativos son los patdgenos neonatales intrahospitalarios mas
frecuentes. Las bacterias gram positivas estan asociadas al 70% de los casos de sepsis de

comienzo tardio. Las gram negativas al 18% y los hongos al 12%. (11)

Dentro de los patdégenos bacterianos las méas frecuentes son el Estreptococo Agalactiae o
Estreptococo del grupo B y E. coli. En relacion con el peso al nacimiento el EGB es mas frecuente

en nifios de mas de 1500 g y la E. coli en nifios menores de 1500g. (11)

El espectro de bacterias que producen sepsis en los paises industrializados es relativamente
homogéneo en Norte América, Europa, Australia y Sudafrica: Estreptococos del Grupo B. E. coli, y
Listeria monocytogenes predominan. En contraste en los paises en vias de desarrollo el espectro
de bacterias implicadas en la sepsis neonatal se basa en organismos Gram negativos y los
espectros bacterianos pueden variar dependiendo de la disponibilidad de datos; de tal manera
pueden apreciarse resultados de una gran diversidad de Estreptococos del Grupo B en los estudios

de estos paises asi como variaciones en las tasas de colonizacion materna. (11)

Sin embargo en aquellos paises en los que el Estreptococo del Grupo B es el microorganismo mas
frecuentemente aislado en los casos de sepsis neonatal las tasas de colonizacibn materna por este

patégeno son similares a las encontradas en paises industrializados. (11)
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Los cocos gram positivos eran los agentes mas comunes antes de la introduccion de antibiéticos,
aunque este predominio cambio6 hacia los bacilos entéricos gram negativos una vez que los agentes

antimicrobianos se tornaron de uso frecuente. (12)

Otros patdégenos implicados en la etiologia de la sepsis neonatal temprana pueden encontrarse
en la flora vaginal e incluyen H. influenza, S. pneumoniae, Clostridium, Klebsiella sp, y S. aureus.
En cuanto a la sepsis de presentacidn tardia pueden encontrarse microorganismos tales como S.
aureus, Estafilococos coagulasa negativos, Haemophilus Influenza, E. coli, Klebsiella,

Pseudomonas y hongos tales como Candida. (13)

Como ya hemos dicho los estreptococos Beta hemoliticos del grupo B son las bacterias Gram
positivas mas frecuentes y colonizan las vias genito urinarias, el tubo digestivo, 0 ambos y las tasas
de portacién son mas altas en mujeres afroamericanas entre el 20 a 30% y puede ser aislado en
cultivos vaginales y ano rectales, hasta el 35% de las mujeres embarazadas son asintomaticas. (14)
Los factores de riesgo para la colonizacibn materna por estreptococo del grupo B son menor
paridad, mayor frecuencia del coito, multiples compafieros sexuales y colonizaciéon secundaria por

Candida. (15)

La infeccién por bacterias Gram negativas especialmente la E. coli con el 40% de las cepas que
provocan septicemia poseen antigeno capsular K1 y en general pueden identificarse cepas
idénticas con las aisladas de los hemocultivos en los cultivos de nasofaringe o rectales del
paciente. En general las caracteristicas clinicas de la sepsis por E. coli son similares a las
observadas en lactantes con enfermedades causadas por otros patdgenos. (15) Muchas cepas de
E. coli aisladas de recién nacidos expresan proteinas capsulares y toxinas que les ayudan a
atravesar la barrera hematoencefalica y adherirse a las células endoteliales del encéfalo por lo que

la meningitis es méas probable cuando el nivel de bacteriemia es elevado.
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Hasta el 10% de los lactantes de bajo peso al nacer tienen sepsis micoética, la mayoria de los casos
se deben a especies de Candida sobre todo a Candida albicans, tropicalis, parapsilosis, y glabrata

que también producen candidiasis sistémica. (15)

La infeccion por el virus del herpes simple puede producir morbilidad y mortalidad significativa en
neonatos e infantes. Existen algunos estudios sobre la prevalencia de la infeccién por herpes virus
tipo Il en embarazadas en paises en vias de desarrollo, pero muy pocos han reportado infeccion
neonatal. Las manifestaciones clinicas en las tres primeras semanas de vida se localizan a nivel de
la piel, ojo y boca, o en casos mas graves como encefalitis o enfermedad diseminada. En los
neonatos e infantes con diagndstico primario de sepsis, debe considerarse la infeccién por herpes
virus especialmente en los casos en que no exista mejoria clinica luego de 48 horas de

antibioticoterapia, y persista el cuadro de elevacion de enzimas hepéticas. (16)

En el caso de infecciones poli microbianas las cuales se presentan mas frecuentemente en
pacientes de UCI ia etiologia es principalmente dado por bacilos Gram negativos y ocurren en

neonatos sin otras condiciones cronicas. (17)

2.4 FACTORES DE RIESGO

El conocimiento de la historia perinatal es de gran relevancia al evaluar el riesgo de sepsis neonatal
de modo tal que puede brindarse atencién especifica a cada paciente en virtud de la categoria de
riesgo en la que se encuentra. Asi los pacientes asintomaticos de bajo riesgo pueden recibir
atencion de rutina neonatal, mientras que los de mayor riesgo recibirdn tratamiento antibiético

empirico en la espera de resultados de cultivos y evolucion clinica.
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TABLA 2. FACTORES DE RIESGO PARA SEPSIS NEONATAL TEMPRANA

Factores de riesgo mayores Factores de riesgo menores
e Ruptura de membranas > 24 horas e Ruptura de membranas > 12 horas
e Fiebre materna intraparto > 38 C e Fiebre materna intraparto > 37.5 C
e Corioamnionitis ¢ Recuento leucocitario materno > 15.000
e FCF constante de > 160 latidos por minuto e Apgar bajo menos 5 al minuto, menos de
(Ipm) 7 a los 5 minutos

e Peso al nacer menor de 1500 gr.

e Trabajo de parto prematuro (menor a 37
semanas)

e Gestacion multiple
e Loquios fétidos

e Colonizacion materna por EGB

Modificada de Correa VJA, Gomez RJF, Posada SR. Fundamentos de Pediatria, Generalidades y
Neonatologia. Tercera edicion. Colombia: Editorial Corporacién para Investigaciones Bioldgicas: Pag. 210-
217. 2006.(7)

Los nifios con un factor de riesgo principal o dos factores de riesgo menores requieren recuento de

células blancas y cultivo sanguineo. (8)

Los factores de riesgo pueden clasificarse de acuerdo al momento en el que puede producirse la

transmision de microorganismos patdgenos y desarrollo de la enfermedad.

Factores prenatales

Infeccidn o colonizacion materna durante el embarazo

¢ Infecciones urinarias (sintomatica o asintomatica), en los 15 dias antes del nacimiento.
¢ Embarazo sin adecuado control prenatal.
e Estado socioeconémico bajo.

e Colonizacion genital materna severa
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e Tactos vaginales frecuentes >4

Factores natales

e Prematurez
¢ Ruptura prematura de membranas, mayor a 18 horas

¢ Identificar signos que sugieran infeccion, tomando en cuenta que muchas veces son sutiles

e inespecificos.

e Corioamnionitis con uno o mas de los siguientes criterios fiebre materna > 38 C, taquicardia

fetal sostenida > 160 latidos por minuto (Ipm), liquido amniético de mal olor.
e Hipoxia fetal (Apgar < 3 a los 5 min)

e Parto séptico (sin normas de asepsia y antisepsia) y/o contaminado (contaminacion fecal
durante el parto)

Factores postnatales:

¢ Maniobras de intubacién séptica

e Procedimientos invasivos

¢ Permanencia prolongada en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales
e Falla en las técnicas y procedimientos de aislamiento

e Mal uso de antibiéticos de amplio espectro. (10)

La infeccion o colonizacién materna como la bacteriuria de Estreptococo agalactiae es un factor de
riesgo para sepsis. Sin embargo la presencia de infeccion de vias urinarias y bacteriuria
asintomatica independientemente del agente causal representa un factor de riesgo ya que aumenta

la posibilidad de prematurez y corioamnionitis materna. (8)

Estado socioeconémico bajo: en la actualidad se ha observado un incremento de los embarazos no

deseados debido a las tendencias socioculturales que dan una apertura al sexo premarital lo cual
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ha conllevado a un incremento subsecuente de abortos inducidos cuyas secuelas como las
adhesiones uterinas pueden producir implantaciéon anormal de la placenta [posiciones fetales
anormales y traer efectos adversos para la madre y el neonato e incrementar el riesgo de

desarrollar sepsis temprana. (18)

Se observé que no solo existe asociacion entre tactos vaginales y sepsis neonatal temprana, sino
gue es un factor protector en 0.5 veces el hecho de ser examinada en menos de 4 tactos vaginales
respecto a mas de 4. Podemos decir que aquellas madres que tuvieron 4 o menos tactos antes del
parto, respecto a las que tuvieron mas de 4 tactos, tienen un riesgo de que sus bebés desarrollen

sepsis en casi 3 veces. (19)

Una madre que no ha asistido a mas de 3 controles se encuentra en una posicion desventajosa
respecto a aquellas gestantes que asistieron a 4 o mas controles; y el riesgo de que su bebé
desarrolle sepsis es de mas de 4 veces en comparacion con las otras gestantes. (19) La ausencia
de control prenatal, no solo comprende la ausencia de control profesional, sino que ademas es
consecuencia de 1) falta de un entorno social favorable que le permita a la mujer gestante acudir
en busca de atencion profesional 2) la falta de fe de la mujer y su familia a los profesionales de la
salud 3) la falta de una actitud activa y positiva de la mujer hacia el cuidado de su propia salud y su
hijo.(20) La edad materna menor de 20 afios fue identificada como un factor de riesgo para el
desarrollo de sepsis neonatal temprana, si bien la edad también puede considerase en relacion a

un incremento de los niveles de colonizacion por EGB (21)

La prematurez esta relacionada con un mayor riesgo de sepsis, en los nifios menores de 37
semanas de gestacion el desarrollo de enfermedad por Estreptococo agalactiae es del 4.8%, y el
riesgo de sepsis por cualquier patdégeno también es mayor en los recién nacidos entre 35 y 36

semanas (8).
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Aunque se ha establecido como factor de riesgo para la sepsis neonatal temprana en base al
examen histolégico de la placenta, en la practica la corioamnionitis se diagnostica por criterios
clinicos, incluyendo fiebre materna intraparto, taquicardia fetal, mal olor en liquido amnidtico,
taquicardia materna y leucocitosis materna. El andlisis y cultivo del liquido amniético puede
utilizarse en la préactica clinica, con leucocitosis disminucion de los niveles de glucosa presencia de
bacterias gram positivas y crecimiento bacteriano para el diagnostico de corioamnionitis. La
corioamnionitis se asocia con un incremento de dos a tres veces mayor riesgo de sepsis neonatal
temprana en los estudios de cohorte de nacidos vivos a término asi como en el pre término y
constituye un predictor significativo para esta infeccion. Es comun en la practica clinica interpretar la
fiebre materna sola como un sinébnimo de corioamnionitis. Los riesgos de infecciéon por E. coli,
Estreptococo grupo B y desarrollo de sepsis neonatal se asocia con fiebre intraparto la cual se
define con temperatura mayor a 37.5 o 38 C. El riesgo parece incrementar a mayor temperatura
materna, en un estudio se demostré que el 1.9 % de los nifios evaluados se infectaba si la fiebre

eramenor 37.5 C° pero un 6.4 se infectaba si la fiebre era mayor a 38.9 C° (21)

La rotura prematura de membranas se relaciona con una incidencia de morbilidad y muerte
perinatal mas alta. Las pacientes con rotura prematura de membranas y oligohidramnios han
mostrado tasas mas altas de corioamnionitis clinica y sepsis neonatal que aquellas con volumen de
liquido amnidtico normal. La rotura prematura de membranas sin otras complicaciones por mas de
24 horas antes del trabajo de parto esta asociada con un incremento del 1% de sepsis neonatal; sin

embargo, si se acompafia de corioamnionitis, la incidencia de sepsis neonatal se cuadriplica.(19)

En un estudio en el que se evaluo6 la duracion de RPM como factor de riesgo de sepsis, se observo
un incremento del riesgo de sepsis temprana cuando la rotura supera las 18 horas: esta duracion se
asocioé con un incremento del cuadruple de sepsis por Estreptococo del grupo B, 50 % de los casos

ocurrieron en infantes de bajo peso. (21)
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Practicas obstétricas que promueven las infecciones vaginales ascendentes o la RPM son los
monitoreos fetales invasivos, la rotura instrumentada de membranas, y el uso de agentes
farmacoldgicos para la apertura del cérvix uterino. El nacimiento de un nifio anterior que haya
desarrollado sepsis por Estreptococo del grupo B es también un factor de riesgo en los

nacimientos subsiguientes. (21)

La asfixia perinatal en la presencia de ruptura prematura de membranas fetales, sin otra causa
obstétrica aumenta el riesgo de sepsis neonatal. Una puntuacion de Apgar a los 5 minutos menor
de 6 aumenta el riesgo de sepsis entre 3% y 4%. La asfixia perinatal definida como Apgar menor a
3 a los 5 minutos en presencia de ruptura prematura de membranas se considera un importante

predictor de sepsis. (3)

Los factores que desencadenan sepsis temprana y tardia son similares, sin embargo en los casos
de sepsis temprana la RPM (23.5%) y la IVU (infeccion de vias urinarias) (17.5%) son causas
principales que provocan la aparicién de los sintomas dentro de las primeras 24 horas, en el caso

de la sepsis tardia (23.5%) se da por parto séptico (domicilio). (1)

Dada la mayor permanencia en el hospital de los RN mas inmaduros y de menor peso, es ldgico
gue estos grupos muestren la mayor densidad de sepsis, a causa de su mayor vulnerabilidad a la
infeccion. Otro importante factor que facilita el riesgo de sepsis, es la necesidad de usar
procedimientos diagnosticos y terapéuticos invasivos (23) Existe evidencia que indica que el
cateterismo umbilical es el mayor factor de riesgo para sepsis neonatal, lo cual coincide con
algunos autores que consideran este cateterismo como uno de los principales factores para la

sepsis nosocomial. (24)
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Figura 1. Factores gue influyen en el equilibrio entre salud y enfermedad en los redén nacidos
expuestos a un patdgeno potendal,

Exposicidn al microorganismo

SALUD EMFERMEDAD
-Gestadon = 37 semanas -Gestadan < 37 semanas
-RPM < 12 horas -RFI = 18 horas
-Sin erfermedad subvacente - Descensa del funcionamienta inmunitario

local y/o sistémico
-lnmunidad local v barreras mucosas y

epidérmicas eficaces -&nticuerpos transplacentanios defidentes

contra las cepas infectantes
-&nticuerpos transplacentaros contra

cepas infectantes -ventilacion, cateteres
-Microorganismos menos virulentos -Microorganismovirulento
-lnoculacion baja -lnoculacion alta

Modificado de de Beghrman, Kliegman, Nelson, Schor, St Geme, Stanton. Nelson Tratado de Pediatria.
Décimo Novena Edicion. Espafia: Editorial Elsevier: 2012. (6)

2.5 FISIOPATOLOGIA

La mayoria de los episodios de bacteriemia resultan de bacterias comensales que colonizan tejidos
vivos 0 material artificial. Las membranas mucosas que cubren el tracto gastrointestinal, respiratorio
y urogenital son donde habitualmente se inicia la sepsis. Estas mucosas mantienen flora bacteriana
enddgena y constituyen efectivas barreras, para evitar la translocacion bacteriana. Uno de los mas
importantes pasos en la colonizacion es la adherencia de la bacteria a la superficie mucosa, la que
se logra mediante la expresion de receptores y de diversos factores de adherencia. A su vez, los
comensales patdgenos deben competir con la flora endégena y deben sobrevivir a los potentes

sistemas inmunes mucosos (tejido linfoide especifico). (25)
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Dentro de los factores neonatales que incrementan la posibilidad de sepsis se debe citar la mayor

vulnerabilidad de las barreras naturales y el compromiso del sistema inmune:

La transferencia placentaria materna de IgG al feto inicia a las 32 semanas de gestacion

e La lgA secretora esta disminuida en los pulmones y sistema gastrointestinal

e Las barreras fisicas naturales son inmaduras especialmente piel, cordon umbilical, pulmén e

intestino

e Hay una disminucion de la via C3 del complemento. Existe una deficiencia en la

opsonizacion de los gérmenes con capsula polisacérido.

¢ Répido agotamiento de los neutréfilos maduros medulares cuando hay exposicion a una
infeccion. Estos neutrdfilos tienen menor capacidad de adherencia y los fagocitos menor

capacidad bactericida.

e La inmunidad mediada por los linfocito T Helper y los Natural killer esta alterada y la

memoria inmunolégica es deficiente (26)

El plasma neonatal contiene mudltiples factores que regulan la respuesta inmune, el plasma
sanguineo del corddén umbilical tiene una cantidad significativamente mayor de adenosina, un
metabolito enddgeno de las purinas que inhibe las respuestas de los receptores tipo Toll mediadas
por linfocitos T helper I, que el plasma adulto. El sistema de adenosina neonatal inhibe la
produccion del factor de necrosis tumoral (TNF) mediada por receptores TLR Il, pero no la
produccion de IL 6. La IL6 puede alterar la produccién, migracion y funcionamiento de los

neutrdéfilos durante la sepsis. (26)

Un mecanismo clave por medio del cual el sistema inmune innato elimina los microbios y neutraliza

sus toxinas es a través de la expresion y movilizacion de péptidos y proteinas antimicrobianas
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(APP). Las APP son moléculas catidnicas con efectos activos sobre las membranas bacterianas,
algunas tienen funciones adicionales como la lactoferrina que se une al hierro, un nutriente
fundamental para muchas bacterias y la lisozima la cual tiene actividad enzimética a través de la
muralidasa que lesiona la pared bacteriana. Los neutréfilos de los neonatos presentan incapacidad
para producir moléculas extracelulares de acido base nucleico que sirven como coadyuvantes para
APP. Los niveles disminuidos del complemento y APP asi como la disminucion de defensinas
también explica la susceptibilidad de los neonatos a la infecciobn. En los neonatos a término se
observa un funcionamiento alterado de los fagocitos lo cual nos permite dilucidar que los neutréfilos
neonatales tienen alteracion en la quimiotaxis, fagocitosis y metabolismo respiratorio asi como

deficiencias para producir moléculas extracelulares que permitan capturar y eliminar bacterias. (26).

La respuesta inmune neonatal se encuentra sesgada en cuanto al funcionamiento de los linfocitos
tipo Il y produccion de citoquinas antiinflamatorias, esto puede ser importante para la proteccion del
feto dentro del Gtero y para impedir la inflamacion excesiva durante la colonizacion de la flora
normal en los primeros dias de vida. Los neonatos pretérmino muestran una elevada respuesta
antiinflamatoria caracterizada por niveles elevados de IL10 mientras que la produccion de otras
interleuquinas en bajo. La sangre del cordén umbilical y de los neonatos de un mes de vida muestra
neutrofilos que expresan niveles mas altos de receptores inhibitorios e Inmunoglobulinas

asociadas a leucocitos (26)

Los receptores de tipo Toll son una parte fundamental del sistema inmune innato para el
reconocimiento del patégeno y también para la activacion del sistema inmune adquirido. Mientras
gue la expresiéon basal tipo Toll es similar en los recién nacidos a término y los adultos, puede
cambiar con la edad gestacional, de modo tal que los nifios con muy bajo peso al nacer y con edad
gestacional menor a 28 semanas presentan menor expresion de receptores tipo 2, 4, CD 13, MD 2
en los neutrofilos. En contraste la expresion de receptores Toll tipo 2 se expresa en todos los

monocitos independientemente de la edad gestacional (26)
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Se define a las sepsis como la respuesta inflamatoria sistémica frente a la infeccion. La enfermedad
y sus secuelas se manifiestan como estadios progresivos de un mismo proceso en la cual esta
respuesta sistémica puede generar una reaccién en organos distantes a la lesion inicial e inducir

disfuncién multiorganica. (27)

El inicio de la sepsis bacteriana ocurre cuando los componentes microbianos son reconocidos por
moléculas de reconocimiento celulares o solubles, tales como CD14 o receptores Toll-like, cuya
activacion induce la transcripcion de genes para una respuesta inflamatoria e inmune, a menudo via
mecanismos mediados por el factor nuclear Kappa-b, resultando en la liberacion de mediadores
enddgenos como quimiocinas y citoquinas. Dos de las primeras citoquinas involucradas en la
sepsis son el factor de necrosis tumoral (tumor necrosis factor, TNF) y la interleuquina 1 (IL-1).
Ambas citoquinas son sinérgicas y comparten algunos efectos biol6gicos. Estas citoquinas
inflamatorias estimulan 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);
asimismo, estimulan la produccién de 6xido nitrico (NO) lo que contribuye a la vasodilatacion;
aumentan la expresion de moléculas de adhesion 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 infeccién e inducen a un estado

protrombético y antifibrinolitico, el cual es caracteristico de la sepsis. (25)

A partir del foco de infeccién se liberan componentes de la pared bacteriana al torrente sanguineo
activandose las citoquinas previamente descritas, lo cual conduce a las siguientes reacciones:
estimulacion del complemento, estimulacion del factor de Hageman que pone en marcha a la
cascada de coagulacion, liberacion de ACTH y endorfinas, estimulacién de neutréfilos y estimulo

del sistema calicreina-cinina.(8)

El TNF y otros mediadores inflamatorios produce un incremento de la permeabilidad vascular

originando fuga capilar, disminucion del tono vascular, depresion de la funcién miocérdica,
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incremento de la resistencia vascular pulmonar y desequilibrio entre el riego sanguineo y las

demandas metabdlicas las cuales se encuentran incrementadas. (8)

En los pacientes con sepsis, en ausencia de muerte celular, a pesar de incrementar la pO2 a los
tejidos, el consumo de oxigeno (VO2) persiste bajo, lo cual apoya la hipétesis de que el oxigeno en

la sepsis esta disponible pero no es utilizado.(25)

Los recién nacidos tienen una capacidad limitada para producir inmunoglobulinas, la 1IgG materna
es transportada activamente a través de la placenta a través de la gestacion principalmente en el
tercer trimestre, por eso en el neonato se hallan niveles comparables a los del adulto. No obstante
el paso de IgG a través de la placenta no afecta a la subclase IgG 2 lo que determina una mayor
susceptibilidad para infectarse por ciertas bacterias como estreptococo del grupo B. ciertas cepas
de E. coli, Haemofilus influenza tipo B y neumococo. La concentracién de IgM es muy reducida y la

IgA se halla en un nivel practicamente indetectable. (28)

En cuanto a la formacién de anticuerpos los RN tienen una capacidad muy limitada para formar los
mismos frente a polisacaridos capsulares bacterianos. La respuesta de anticuerpos tiene un
caracter primario y se halla mediada por IgM. En lo referente a la inmunidad mediada por
anticuerpos el sistema inmunitario del RN dispone de una capacidad limitada para desarrollar

memoria inmunoldgica. (28)

Los recién nacidos sufren una depresion grave de timocitos CD 4 y CD8 en la corteza del timo. La
mayoria de linfocitos T periféricos exhiben un fenotipo antigénicamente naive (D45 RA1l) y son
escasos los CD 45 RO encargados de la memoria inmunolégica. Se ha observado que se produce
menos Interferon Gamma, IL-2, IL 4 IL10. En conjunto el perfil neonatal de la citoquinas se halla

polarizado hacia una respuesta al antigeno TH2. (28)

El endotelio es otro componente fundamental del sistema. Normalmente las células endoteliales

expresan un fenotipo anticoagulante antiadherente y vasodilatador. Cuando son activadas como en
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la inflamacién, expresan propiedades procoagulantes y preadhesion celular. En ocasiones la
homeostasis no se restablece iniciAindose una respuesta sistémica invasiva. El efecto de las
citoquinas se transforma en deletéreo y los mediadores inflamatorios disparan distintas cascadas
con activacion sostenida del sistema reticulo endotelial, alteracion de la integridad microvascular y
disfuncién de 6rganos distantes. El desequilibrio con una mayor respuesta inflamatoria produce un
estado de choque profundo con una gran mortalidad que se presenta en forma fulminante debido al
denominado estado de anergia o pardlisis inmunoldgica que se define como sindrome de respuesta

antiinflamatoria compensadora (CARS). (28)

Respuesta cardiovascular a la sepsis: en el proceso infeccioso puede existir una fase inicial
caracterizada por hipoxemia hipertension pulmonar y disminucion del gasto cardiaco, todas ellas
alteraciones secundarias a la liberacion de mediadores bioguimicos desde los granulocitos, tales

como radicales hidroxilo y tromboxano B2. (29)

2.6 MANIFESTACIONES CLINICAS

El cuadro clinico es variable dependiendo de si se trata de la septicemia neonatal precoz, la que se
presenta mas comunmente al inicio como neumonia, o la tardia la que se presenta como un cuadro

de meningitis o bacteriemia.(4)

La sintomatologia inicial suele ser inespecifica, sutil y dificil de definir, los neonatos con septicemia
pueden presentar uno 0 mas de los siguientes sintomas inespecificos:

e Alteracion de la regulacion térmica, hipotermia o fiebre

e Letargia llanto débil y succion débil

e Hipoperfusion, llenado capilar prolongado

e Hipotonia o ausencia de reflejos neonatales

e Taquicardia o bradicardia
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¢ Dificultad respiratoria, apneas o “bloqueos’
¢ Mal estado general

¢ Hipoglucemia o hiperglucemia

e Acidosis metabolica

Los signos clinicos de la sepsis se encuentran relacionados con las caracteristicas del
microorganismo causante y la respuesta del cuerpo a la invasion. Para obtener mayor cantidad de
informacion, un examen fisico sistematico debe incluir observacion, auscultacioén y palpacion en ese
orden. Cambios en los hallazgos entre un primer examen y el siguiente proveen informacion

relevante sobre la evolucion de la sepsis. (29)

La mayoria de los neonatos con sepsis neonatal temprana se presentan con signos patoldgicos en
las primeras 12 horas de vida, en un subgrupo de neonatos lo sintomas aparecen después, lo que
sugiere que el comienzo de la bacteriemia ocurre cerca del nacimiento o durante la vida postnatal.

(29)

Sintomas generales

Fiebre: aunque en el neonato es frecuente la hipotermia, especialmente en el prematuro, rechazo
del alimento y decaimiento, 10% de los neonatos a término con fiebre no debida a factores del

medio ambiente pueden tener sepsis bacteriana.

Tracto digestivo: aproximadamente un tercio de los nifios tienen hallazgos gastrointestinales:
distension abdominal, diarrea, vémito, visceromegalias, trastorno de la alimentacion, succion débil,

entre otros.

Aparato respiratorio: apnea, taquipnea, aleteo, quejido, retracciones, y cianosis variable. (8)

Neumonia congénita e infeccion intrauterina: Las lesiones inflamatorias pueden observarse
postmortem en los pulmones de los infantes con neumonia intrauterina y congénita. Estas lesiones
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pueden resultar no por la accion de los microorganismos en si sino por la aspiracién de liquido
amniotico que contiene leucocitos maternos y detritos celulares. Taquipnea, respiracion irregular,
apnea, cianosis, quejido pueden observarse. En el caso de neumonia congénita e infeccion
intraparto, los neonatos que adquieren la infeccion durante el nacimiento estan frecuentemente
afectados por microorganismos como especies de Klebsiella y S aureus las cuales producen gran
dafio a nivel pulmonar como empiema y microabscesos. La heumonia de inicio temprano por EGB
es particularmente fulminante con una mortalidad altamente significativa en las primeras 48 horas.

(29)

Signos cardiacos:

En el proceso séptico existe una fase inicial caracterizada por hipertensién pulmonar, disminucion
del gasto cardiaco e hipoxemia. Esta fase es seguida por una disminucion progresiva y mayor del
gasto cardiaco con bradicardia e hipotensién sistémica. El neonato presenta signos de shock con
palidez, disminucion de la perfusion capilar y edema. Estos signos son indicadores de un proceso

sistémico severo y se asocian fuertemente a mortalidad. (29)

Signos metabdlicos:

Hipoglucemia, acidosis metabdlica e ictericia son todos signos metabdlicos que frecuentemente
acompafian a la sepsis neonatal. El neonato tiene un mayor requerimiento de los niveles de glucosa
como resultado del proceso séptico, asi mismo puede estar desnutrido como consecuencia de una
disminucion del aporte energético. La acidosis metabdlica se debe a un cambio al metabolismo
anaerodbico con produccion de acido lactico. Cuando el nifio se encuentra en hipotermia y no se
mantiene en un ambiente neutral, los esfuerzos para regular la temperatura corporal pueden
conducir a acidosis metabdlica. La ictericia ocurre en respuesta a una disminucién de la

glucorinidacion causada por un incremento de la destruccion eritrocitaria y la disfuncién hepatica.
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Signos neuroldégicos

La meningitis debida a la sepsis neonatal temprana ocurre en un lapso de 24 a 48 horas y esta
caracterizada por signos no neurologicos. Dentro de los signos neuroldgicos pueden encontrarse
estupor e irritabilidad. Los signos francos de meningitis ocurren en solo el 30 % de los casos.
Incluso la meningitis demostrada con cultivo puede no manifestarse con cambios en los leucocitos

de liquido cefalorraquideo (LCR). (29)

La meningitis secundaria a la sepsis neonatal tardia se presenta con mas signos clinicos
neuroldgicos, dentro de los signos neurolégicos mas llamativos encontramos: alteracion del estado
de conciencia (estupor con o sin irritabilidad), coma, convulsiones, rigidez de extensién,
abombamiento de la fontanela anterior, signos de focalidad cerebral, rigidez nucal, signos de pares
craneales. Los signos de hiperactividad nerviosa se presentan mas en la meningitis de inicio tardio.

(29)

2.7 DIAGNOSTICO

Para el diagndstico de sepsis neonatal se necesita la historia clinica, la exploracién fisica y la
realizacion de pruebas complementarias. No existe en la actualidad ningin marcador analitico que
confirme o descarte con seguridad la infecciéon en el neonato y el clinico no puede esperar a los
resultados de los cultivos de sangre y/o liquido cefalorraquideo (LCR) para iniciar el tratamiento
antibiotico. Esto ha conducido al uso de distintas combinaciones de test diagnésticos, con
resultados muy dispares. Un marcador de sepsis neonatal deberia, por un lado, permitir un
diagnostico precoz de forma sensible (diferenciar entre causa infecciosa 0 no ante una inflamacion)

y, si es posible, informar acerca del prondstico. (31)

Al realizar el diagnostico de sepsis neonatal debe tomarse en cuenta la diferencia entre aquella de
inicio temprano y de inicio tardio al momento de realizar las pruebas respectivas. Actualmente al

hablar de diagnéstico de sepsis ya no se deben realizar todas las pruebas que antes se
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consideraban obligatorias en el neonato; en décadas pasadas se consideraba obligatorio realizar
biometria heméatica mas hemocultivo y urocultivo (obtenido por puncién supra pubica), puncién

lumbar como un conjunto de pruebas para descartar la sepsis. (32)

Dentro de los estudios de laboratorio que pueden usarse en la actualidad la medicion de proteina C
reactiva y el uso de tecnologia de PCR pueden facilitar el diagndstico temprano de sepsis y del
organismo causal, incluso mas rapidamente de los que se puede lograr usando el hemocultivo. Una
deteccién rapida del patégeno usando PCR puede facilitar una seleccion precoz del antibidtico y

limitar la mala utilizacién de antibiéticos de amplio espectro (29)

Pruebas no especificas o de tamizaje

Biometria Hematica: La leucocitosis o leucopenia definida como > 25000 /ml o < 5000 /ml se

consideraron inicialmente como indicadores confiables de infeccion pero se sabe que son poco
sensibles y no especificos, la neutropenia especialmente en las primeras horas de vida se asocia
fuertemente a sepsis temprana por S. agalactiae. (8) Los parametros que han mostrado mayor
sensibilidad son el nimero absoluto de neutréfilos, sobre todo neutropenia < 1.750 células/mm3, el
indice neutréfilos inmaduros/ neutréfilos maduros (I/M) >0,20 y el indice neutrdéfilos

inmaduros/neutroéfilos totales (I/T) >0,16. (33)

Sin embargo muchos procesos no infecciosos estan relacionados con neutropenia o neutrofilia en
los neonatos y muchos nifios con sepsis probada presentan recuento de neutrédfilos normal al
momento de la evaluacion inicial. La relacion de neutréfilos inmaduros sobre totales en neonatos no
infectados es de 0.16 en las primeras 24 horas de vida disminuyendo a 0.12 a las 60 horas. Sin
embargo la utilidad de este test es limitada debido a que procesos no infecciosos como induccién

con oxitocina, parto laborioso y llanto intenso, estan asociados con un incremento en esta relacion.

(8)
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Dentro de las formas inmaduras de neutrdfilos que se observan en los procesos sépticos con
desviacion izquierda las mas comunes son las bandas, los metamielocitos, mielocitos, promielocitos

y mieloblastos. (8)

Los cambios degenerativos en los neutréfilos hacen referencia al conjunto de transformaciones
citoplasméticas y nucleares que se aprecian en los neutrdfilos circulantes, en respuesta a un estado
de toxemia que puede darse por un origen bacteriano. Esto origina un efecto inflamatorio sistémico
gue afecta al proceso de maduracion neutrofilico en la médula 6sea. Se debe estimar el porcentaje
de células afectadas y la intensidad de los cambios toxicos ya que cuanto mayores sean, mayor

serd su relevancia clinica y mas reservado su pronostico. (9)

Cualquiera que sea la edad durante las infecciones bacterianas severas los neutréfilos pueden
presentar diversas alteraciones morfologicas asociadas como alteraciones citoplasmaticas asi
como anomalias nucleares: defectos de segmentacion o hipersegmentacion, nicleos dobles o

gigantismo. Gérmenes y también parasitos puedes ser observado dentro de los neutrofilos. (35)

La toxicidad es independiente del recuento total de leucocitos o neutréfilos y puede ser la Unica
sefal laboratorial indicativa de enfermedad. Los cambios téxicos se pueden observar tanto en
neutrofilos maduros o segmentados como en sus precursores, son adquiridos y desaparecen
después de que cesa el estimulo que los que se ha provocado si la médula 6sea no ha sido

afectada. Entre las sefales de toxicidad neutrofilica se encuentran:

Los cuerpos de Dohle son restos de reticulo endoplasmico rugoso (agregados azuréfilos en la

periferia del citoplasma).

Vacuolizacion: Es la formacién anémala de lisosomas y liberaciéon intracelular de enzimas

autoliticas, y la granulacion toxica. (9)
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La trombocitopenia es habitualmente un signo tardio y poco sensible, aunque una cifra menor de
100.000/mm3 posee una buena especificidad. El distrés respiratorio, la asfixia y la coagulacion
intravascular diseminada son algunas patologias en las que puede estar presente la
trombocitopenia sin existir infeccién. (35) Se observa en el 60% de las sepsis, sobre todo cuando se
trata de candidiasis invasiva. (33) En la mayoria de los casos sobre todo en las sepsis tardia y en
las producidas por bacterias gram negativas, las plaguetas descienden precozmente a inicio de los
sintomas, y en general tienen una disminucion mas pronunciada que en las infecciones causadas

por gérmenes gram positivos (36)

Reactantes de fase aguda: este grupo de péptidos enddgenos son producidos por el higado como

respuesta inmediata ante un proceso infeccioso o dafio tisular. Aunque la PCR ha sido la méas
estudiada existe un cierto interés en la procalcitonina (PCT) y en la actualidad se estan estudiando
otros marcadores. Aunque la mayoria de marcadores presentan una elevacién significativa en los
nifios infectados ninguno ha sido utilizado de rutina en la practica clinica debido a su limitada
eficacia diagnéstica o porque han sido superados por pruebas mas sofisticadas. La PCR se
sintetiza entre 6 a 8 horas después el a exposicién a un agente infeccioso o dafio tisular, teniendo
una vida media de 19 horas y puede incrementarse hasta mil veces durante un proceso infeccioso.
(37) Diferentes trabajos comunican que la PCR est4 elevada entre el 70-90% de los RN con
infeccién sistémica, si bien el valor predictivo negativo es superior al 90%. Repitiendo la prueba a
las 12-24 horas se incrementa la sensibilidad al 90% y el valor predictivo negativo al 98%. Por otra
parte, la determinacion seriada de la PCR ha demostrado su validez para el control evolutivo y de
eficacia terapéutica. El limite superior de la normalidad se sitia en 15 mg/L durante la primera

semana de vida y en 10 mg/L a partir de la segunda semana. (33)

Los niveles de PCR sola no deben ser utilizados para diagnosticar infeccion neonatal y la
sensibilidad de una sola medicibn de PCR no es suficiente para prescribir antibioticoterapia. Las

mediciones seriadas de PCR parecen tener valor al excluir procesos infecciosos serios y proveen
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un indice para determinar la efectividad de los antibiéticos y duracion de la terapia. Tres valores
consecutivos de PCR menores a 1 mg/dl obtenidos cada 24 horas, u 8 a 48 horas luego de que la

sintomatologia se presenta nos indican que la sepsis es poco probable (32)

La procalcitonina es la pro hormona de la calcitonina. En la sepsis se sintetiza en gran cantidad por
parte de casi todos los tejidos aumentando sus niveles en sangre de manera significativa a partir de
las tres horas del estimulo infeccioso. Se eleva de manera fisioldgica en las primeras 48 horas de
vida estableciéndose el limite superior de la normalidad en 3 ng/ml en los 3 primeros dias de vida y

en 0,5 ng/ml posteriormente. (33)

Algunos estudios han demostrado que los niveles séricos de PCT se incrementan apreciablemente

tanto en la sepsis temprana y tardia asi como en la enterocolitis necrotizante. (37)

Es importante mencionar que la elevacion de PCT se presenta en infecciones de origen bacteriano,
micGtico o parasitario, mientras que los procesos provocados por virus no presentan elevacion de la

PCT. (31)

Durante la inflamacion de causa infecciosa, la PCT se eleva mas rapidamente que la PCR, lo que la
convierte en un predictor precoz de gravedad y mortalidad, sin embargo esto no se puede aplicar a
neonatos ya que tienen un pico fisioldgico en las primeras 48 horas, motivo por el cual la

especificidad no supera el 65% y tiene un pobre valor predictivo positivo. (31)

La velocidad de sedimentacién globular se ha observado que tiene un valor limitado debido a que
otros factores no relacionados a inflamacién pueden afectarlo. Varia inversamente con el
hematocrito y se afecta poco al peso al nacimiento o la edad gestacional, elevaciones ligeras se
advierten con infecciones superficiales y procesos no infecciosos como asfixia, neumonia por
aspiracion, SDR. Valores marcadamente elevados en ausencia de infeccion se han observado en

enfermedades hemoliticas con Coombs positivo e hiperbillirrubinemia. Resultados falsos negativos
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pueden deberse a CID con consumo de fibrinbgeno disminuyéndose en la formacion en monedas

de los eritrocitos. (8)

Dentro de las interleuquinas las mas estudiadas son la IL-6, IL-8 y citoquinas como el TNF alfa.
También se han utilizado como marcadores de infeccidén los marcadores solubles de las citoquinas,
gue se elevan en sangre en procesos infecciosos. Sin embargo nos centraremos en la IL-6, ya que
otras IL poseen pobres resultados de sensibilidad y especificidad. (38) La interleucina 6 (IL-6) es
una citoquina pro inflamatoria producida por monocitos, macrofagos, células endoteliales,
astrocitos, fibroblastos y linfocitos B y T; es un marcador de inflamacién sistémica, liberada por
estimulo del Factor de Necrosis Tumoral alfa (TNFa) e IL-1; se libera precozmente en el huésped,
sus valores en sangre aumentan rapidamente luego de la exposicién a las bacterias y sus toxinas,
se eleva mas rapidamente que la PCR. La IL-6 medida en sangre del cordén umbilical tiene una
sensibilidad de 87-100%, un valor predictivo negativo entre 93 y 100%. Es efectiva para el
diagnéstico de sepsis neonatal tardia en neonatos pre término. Al comienzo de la infeccién posee
una alta sensibilidad (89%) y un valor predictivo negativo de 91%, sin embargo, tiene una vida
media muy corta y sus valores en sangre caen rapidamente luego de instaurado el tratamiento; a
las 24 horas en muchos pacientes los valores en sangre son indetectables; la sensibilidad cae
después de 24 y 48 horas (67% y 58% respectivamente) del comienzo de la sepsis. La IL-6 se debe
considerar un marcador de infeccién precoz, con alta sensibilidad al interpretarse junto a la PCR en
las primeras 48 horas de infeccién. (31) .El desafio clinico es multiple ya que el pediatra debe
identificar a los neonatos con un alto riesgo de desarrollar sepsis e iniciar antibioticoterapia precoz,
identificar a los neonatos con factores de alto riesgo y ausencia de signos clinicos y a los nifios
gue presentan signos clinicos pero no requieren tratamiento, asi como descontinuar la terapia una
vez que se ha considerado el diagnoéstico de sepsis como poco probable. Por lo que la aplicacion

de escalas sencillas y altamente reproducibles como la tabla de Manroe y la escala de Rodwell
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como predictores en el diagndstico de sepsis nos permitirian aportar con elementos para mejorar el

manejo de esta enfermedad.

En 1988 Rodwell y colaboradores evaluaron los hallazgos de la biometria hematica como prueba
de screening para sepsis neonatal temprana. En el estudio original se incluyeron 298 nifios, el 96%
de los pacientes que desarrollaron sepsis y el total de aquellos con sospecha de sepsis tuvieron
valores en el score de 3 0 mas puntos. La posibilidad de sepsis con un score mayor o igual a 3 fue
de 31%, y este valor se modificé dependiendo de la edad gestacional. Mientras mas elevado es el
valor del score mas elevada es la probabilidad de sepsis. Con un score menor o igual a 2 segun el
autor existia una posibilidad de que el paciente no tuviese sepsis del 99%. Rodwell y cols.
concluyeron que el score estaba destinado a mejorar la precision diagnéstica de la Biometria
hematica como una herramienta diagnéstica en sepsis y podria simplificar y estandarizar el uso de
esta prueba. (39) En base a los hallazgos de Rodwell se han realizado varios estudios para
determinar la utilidad del sistema de score hematol6gico establecido por este autor , de tal manera
en 2009 Haparna y Harendra tomaron una poblacion de 50 pacientes en la India y analizaron los
valores de la BH en estos pacientes utilizando el score de Rodwell, teniendo como hallazgos: El
analisis de este estudio encontré que la relacién anormal entre los neutréfilos inmaduros y los
totales, seguida de la alteraciébn en la relacion entre neutréfilos inmaduros y maduros fueron los
indicadores mas sensibles para identificar a los neonatos con sepsis y concluyeron que el score de
Rodwell es una herramienta simple, rapida y costo efectiva para el screening diagndstico precoz en
la sepsis neonatal temprana. (40) En 2010 Amela, Fahrija, Mustafa y Zijad analizaron las historias
clinicas de todos los neonatos nacidos tratados por sospecha de sepsis neonatal temprana entre
enero del 2004 y Diciembre del 2006 en el University Clinical Center de Tuzla en Bosnia
Herzegovina. El diagnéstico de sepsis se llevd a cabo en los casos en que existian hallazgos
clinicos compatibles con esta patologia en las primeras 72 horas de vida o si se obtuvieron cultivos

positivos. Se realizaron estudios en 341 neonatos, de los cuales 58.4 desarrollaron sepsis neonatal
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temprana. EIl contaje total de leucocitos, la relacién de neutréfilos inmaduros con totales y la
relacion de inmaduros con maduros asi como elevacion de los niveles de PCR fueron predictores
independientes de sepsis temprana y constituyeron la base para la creacion y aplicacion del score
hematol6gico de sepsis. Un incremento en los valores del score predictivo se correlaciond
directamente con la posibilidad de sepsis. Un analisis con curvas ROC (caracteristica operativa del
receptor) determiné un valor de corte para el score de sepsis >0.503, con una sensibilidad del 73%
y una especificidad del 89%. La prediccion correcta de sepsis utilizando el score fue del 78% en
todos los neonatos en estudio (p<0.0001). En conclusién por su elevada sensibilidad y capacidad
de prediccion el score hematoldgico de sepsis es Util en la evaluacion diagndstica en los neonatos

con sospecha de esta patologia. (41)

En 2013, en India, llevaron a cabo un estudio analizando los parametros hematolégicos de 60
neonatos admitidos en hospitalizacion con sospecha de sepsis. Se estudiaron los hallazgos de la
Biometria Hemética y se efectuaron hemocultivos como estandar de oro para el diagndstico de
septicemia. Los resultados del estudio reportaron que las alteraciones de la relacion I/T seguida
por las alteraciones en la relacion I/M en los neutrdfilos representan los indicadores mas sensibles
para la identificacion de los neonatos con sepsis. El estudio también reporta que mientras mas alto
fue el valor del score mayor era la posibilidad de sepsis. Un score mayor o igual a 4 es mas
confiable como herramienta de screening en sepsis que cualquier otro hallazgo hematolégico
aislado. EIl score hematoldgico es rapido, facil y costo efectivo como herramienta en el diagndstico

precoz de sepsis y la adecuada instauracion de antibioticoterapia.(42)

En 2010 Khalada y cols llevaron a cabo un estudio cuyo obijetivo fue el determinar el rol del score
hematolégico en el diagndstico de sepsis temprana, se realiz6 un estudio prospectivo en 100
neonatos admitidos en la UCIN y el departamento de Neonatologia del Hospital de Dhaka en India,
con sospecha de septicemia neonatal. Se analizaron los valores de la Biometria hematica en todos

los casos y se efectudé hemocultivo como estandar de oro. Un 12% de los neonatos tuvo resultados
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de cultivo positivos para sepsis, la mayor parte de los cuales tenian ademas bajo peso al nacer y
eran pretérmino. Al evaluar diversos pardmetros hematoldégicos como: leucocitos totales,
neutréfilos totales, relacién I/T mayor a 0.2, relacion I/M mayor a 0,3, contaje de neutrofilos
inmaduros , y contajes de plaquetas se encontré que los mismos tienen valores de sensibilidad y
valor predictivo negativo 6ptimos. Utilizando estos valores se disefidé un score de acuerdo al modelo
propuesto por Rodwell; un valor de 4 0 mas tuvo una sensibilidad del 98%, especificidad del 67%,
valor predictivo positivo de 26% y valor predictivo negativo de 100%. Considerando su elevada
sensibilidad, y valor predictivo negativo, un score de 4 es mas confiable como herramienta de
screening que cualquier otro valor hematol6gico aislado. En conclusién el score es util para

distinguir los neonatos infectados de los no infectados e iniciar antibioticoterapia empirica. (42)

La morbilidad y mortalidad causadas por la sepsis neonatal convierten al score de sepsis en una
herramienta de importancia en el diagnéstico precoz de esta patologia. El uso de este score ayuda
a realizar intervenciones tempranas en comparacion con los resultados de cultivo que si bien
constituye el estandar de oro puede demorar dias hasta reportar resultados. Estudios sefialan que
esta escala tiene mayor precision al ser empleada en los neonatos pretérmino que en los neonatos
a término lo cual es beneficioso en el diagnostico de sepsis ya que este grupo de nifios es mas
proclive a desarrollar patologias por su pobre sistema inmune, niveles bajos de inmunoglobulinas y
bajo peso de nacimiento. Este score es también significativo ya que es facilmente realizable,
accesible, barato y rapido lo cual lo vuelve muy conveniente en la mayor parte de escenarios

clinicos.

Dentro de los parametros hematoldgicos la mayor parte de estudios clinicos realizados reportan
que el indice I/ T de neutrdéfilos que relaciona las formas maduras sobre el total constituye el
indicador mas confiable en el diagnostico de sepsis asi como lo fueron el contaje total de neutréfilos

y el contaje de sus formas inmaduras que se encuentran incluidas tanto en el score de sepsis de
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Rodwell que a su vez toma en cuenta otros parametros, como en la tabla de Manroe que toma en

cuenta estos 3 elementos para el diagndstico de sepsis.(43)

En el Ecuador el Componente Normativo Neonatal vigente, publicado por el Consejo Nacional de
Salud, en el capitulo titulado infecciones, paginas 118 y 119 incluye como anexos en sus
recomendaciones el score hematoldgico de Rodwell y la tabla de Manroe para el diagndstico de
sepsis neonatal temprana. Actualmente en el Hospital General Enrique Garcés en donde se llevé a
cabo el presente estudio no se aplica ninguno de estos dos scores para el diagnostico de sepsis.
Aunque en nuestro medio estas escalas son conocidas su utilizacion no se encuentra ampliamente
difundida aparentemente debido al riesgo que representa el no iniciar un tratamiento empirico
precoz lo cual podria poner en riesgo la vida del neonato, a los elevados niveles de morbilidad y
mortalidad que la sepsis representa y a la falta de acceso a otros examenes que podrian mejorar la

precision del diagnostico,

Manroe disefi6 criterios que utilizan tres pardmetros que incluyen el conteo total de PMN, conteo de
PMN inmaduros, y la relacion entre neutréfilos inmaduros y el total. Rodwell en 1988 elabord un
sistema hematol6gico para la evaluacion y deteccién temprana con alto riesgo de desarrollar
sepsis el cual incluye: conteo de células blancas y conteo diferencial, conteo de plaquetas, conteo
de reticulocitos (para corregir el conteo total de células blancas), analisis de cambios degenerativos

y toxicos en los PMN. (38)

Este Score asigha un punto por cada uno de los siete hallazgos significativos asociados con sepsis:
conteo total de leucocitos normal, contaje total PMN anormal, incremento de PMN inmaduros,
elevacion en la relacion de PMN inmaduros con el total y con PMN maduros > o = a 0.3, plaquetas
menores a 150.000 mm®y cambios degenerativos o toxicos de PMN. Un contaje de PMN totales se
asigna con un puntaje de dos en lugar de uno, no se observa PMN maduros en la sangre periférica

para compensar la relacion inmaduros a maduros.
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Los PMN inmaduros incluyen promielocitos, mielocitos, metamielocitos y formas en banda. Las
células en banda se describen como un PMN en el cual el nucleo tiene mas de una division pero en
el cual el istmo entre los I6bulos e lo suficientemente ancho para revelar dos margenes distintos con
material genético entre ellos. Los cambios degenerativos incluyen vacuolizacién, granulacion

toxicas y cuerpos de Dohle. (38)

Un Score <2 se interpreta como poca probabilidad de sepsis, 3-4 sepsis posible, y > 5 sepsis o

infeccién altamente probable.

Se ha observado que el contaje de PMN inmaduros era la medida mas sensible y que la relacion de
PMN inmaduros a maduros era la medida mas especifica en el diagndstico de sepsis. Para sepsis y
sepsis probable el indice de PMN inmaduros la relacion al total y el conteo de PMN inmaduros tiene
mas sensibilidad mientras que la relacion de inmaduros con totales de inmaduros con maduros
tiene mayor especificidad. El score hematoldgico tiene mas sensibilidad y especificidad en lo pre

término que en los a término. (44)

Este sistema de score hematolégicos puede mejorar la precision diagnostica utilizando basicamente
una biometria hematica completa. Por lo que puede emplearse como una prueba de tamizaje para
el diagnéstico de sepsis, pero es importante simplificar y estandarizar la interpretaciéon de esta
prueba. A pesar de que existen varios métodos para la deteccion rapida de microorganismos en la
sangre de los neonatos utilizando sistemas automaticos de DNA y deteccion fluorométrica estos no
se encuentran ampliamente disponibles por lo que el score hematologico puede emplearse como
una prueba util para distinguir a los nifios infectados de los sanos. Tiene una elevada sensibilidad y
especificidad y constituye una herramienta simple, rapida, y costo efectiva para el diagnéstico

temprano de sepsis. (29)
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Tabla 3. Escala de sepsis

Parametro Resultado Puntaje

Contaje total de leucocitos Menos de 5000 o mas de 25000 | 2
al nacimiento

Mas de 30000 en las primeras 12
a 24 horas de vida 1

Mas de 21000 de las 48 horas en

adelante
Contaje total de PMN No se observan PMN maduros 1
Aumentados/ Disminuidos 1
Contaje de PMN inmaduros Aumentado 1
Relacion I/T de PMN Aumentada 1
Relacién I/M de PMN Mayor o igual a 0.3 1
Cambios degenerativos en los | Vacuolizacién toxica, cuerpos de | 1
PMN Dohle en los PMN
Contaje de plaguetas Menor a 150000 1

Modificado de Torres WI, Calderon L, Albornoz A. Componente Normativo Neonatal. Primera edicion.
Ecuador: Ministerio de Salud Publica; pag. 111-122 2008 (5)

Los valores normales son:
- Contaje total de PMN 1800 a 5400
- Contaje de PMN inmaduros 600
- Relacion I/ T PMN 0.120

- Relacion I/M PMN 0.3.
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FIGURA 2. TABLA DE MANROE
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Pruebas confirmatorias de infeccién:

El hemocultivo es el “estandar de oro” para el diagnéstico de sepsis en cualquier grupo etario con la
presencia de dos hemocultivos positivos, sin embargo, en pediatria y en especial en neonatologia
los resultados positivos llegan sélo a 30% debido a factores como antibiéticos previos, antibioticos
en la madre, cantidad de sangre insuficiente, mal procesamiento de la muestra. En ocasiones, el
namero de casos con alta sospecha de sepsis, pero con cultivos negativos, rebasa el nUmero de
casos probados. Si se sospecha sepsis relacionada con catéter debe realizarse cultivo simultaneo
de sangre obtenida del catéter y de una via periférica. Fischer y colaboradores encontraron que al
tomar 1 ml de sangre la sensibilidad es aproximadamente de 30 a 40%, mientras que con 3 ml| se

puede lograr una sensibilidad de 70 a 80%. (37)

Si bien el aislamiento de un microorganismo especifico confiere muchas ventajas incluyendo la
eleccion optima y duracion del tratamiento antibiotico, el obtener muestras de cultivo de un neonato
puede ser dificil ya que los volumenes obtenidos son pequefios y un gran numero de cultivos

pueden resultar contaminados o0 negativos. El volumen minimo requerido para un cultivo ha sido
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establecido en 1 ml sin embargo en la practica clinica generalmente se obtiene menos, un estudio
prospectivo con muestras de hemocultivos de 298 neonatos criticamente enfermos demostré que
en la gran mayoria el volumen obtenido era menor a 0.5 ml. Los resultados falsos negativos pueden
aparecer debido a una cantidad insuficiente de bacterias vivas en las muestras como resultado del
escaso volumen de las mismas, bacteriemia transitoria y administracién de antibiéticos antes de
tomar la muestra. Los resultados microbiolégicos no estan disponibles sino luego de 24 a 48 horas
después de la toma de la muestra, por lo tanto no influyen en la eleccién inicial de antibioticoterapia;
ademas obtener muestras adecuadas de neonatos pretérmino puede constituir un desafio en vista
de las complicaciones relacionadas con hipovolemia en este grupo, por lo tanto nos vemos ante el
desafio de observar mas alla del paradigma de utilizar el hemocultivo como la herramienta basica

en el diagndstico de sepsis. (46)

La puncion lumbar (Pl) es importante para el diagndstico de meningitis. En el periodo neonatal la
septicemia puede ser indistinguible de la meningitis. La incidencia de meningitis en recién nacidos
es de 0.5 a 1 por cada mil nacidos vivos. Existe controversia sobre la realizacién de la PL en las
primeras 72 horas de vida. Visser y colaboradores encontraron una incidencia de 1.8% en los
primeros 3 dias de vida, se agrega a la polémica el hecho que puede coexistir hasta en 30%
meningitis y sepsis neonatal, sin embargo, Ajayi- Mokuolo, Shapiro y Hendricks-Mufioz encontraron
incidencia mucho mas baja de meningitis. Por todo lo anterior, se recomienda realizar puncién
lumbar en pacientes de mas de 72 horas de vida (sepsis neonatal tardia ya que en este grupo
puede llegar a 15% la incidencia de meningitis), y en menores de 72 horas sélo si hay sospecha

muy alta de meningitis. (31)

Si se obtienen cultivos positivos con la muestra de LCR, debe obtenerse otra muestra 24 a 36 horas
después de iniciada la antibioticoterapia, si los resultados siguen siendo positivos para la presencia
de microorganismos, se debe modificar el tipo o la dosis de farmaco que se esta administrando, y

tomar otra muestra 24 a 36 horas después del cambio. (47)
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El urocultivo debe ser obtenido por puncién vesical supra pubica (preferiblemente) o por
cateterizacion de la uretra. La presencia de bacterias o leucocitos indica instauracion de
antibioterapia precoz y la evaluacién anatémica de rifiones y vejiga (ecografia renal y cistografia). El
urocultivo en neonatos de menos de 72 horas de vida tiene baja sensibilidad (< 0,5% en < 24 horas)
y en ausencia de anomalias anatémicas conocidas (ecografia fetal) no estd recomendado. Sin
embargo, su realizacion es obligada en todos los RN evaluados por sepsis nosocomial. (33) Util en
las sepsis de aparicion tardia y muy poco util en las precoces, ya que el desarrollo bacteriano de la

orina es extremadamente raro antes de las 72 horas. (35)
2.8 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Es importante considerar etiologias no infecciosas que también pueden causar apariencia séptica o

simular manifestaciones clinicas que se encuentran en el neonato séptico como:

Infecciones: meningitis, infeccién urinaria, infeccién viral, sifilis congénita.

e Trastornos cardiacos: cardiopatias congénitas( coartacion de la aorta, hipoglucemia, téxicos,

errores congénitos, hiperplasia suprarrenal congénita)

e Trastornos metabdlicos: hiponatremia o hipernatremia, hipoglucemia, téxicos, errores

congénitos, hiperplasia suprarrenal.

e Trastornos hematoldgicos: anemia, metahemoglobinemia.

e Trastornos gastrointestinales: enterocolitis necrotizante, diarrea con deshidratacion,

estenosis pildrica, volvulo.

e Trastornos neurolégicos: hipertension intracraneana, encefalopatia hipdxica isquémica,

botulismo infantil. (48)
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2.9 COMPLICACIONES

Las complicaciones de las infecciones bacteriémicas consisten en endocarditis, embolias sépticas,
formacion de abscesos, articulaciones sépticas con discapacidad secundaria, osteomielitis y

destruccion 6sea. La bacteriemia recurrente es rara y ocurre en menos del 5% de los pacientes.(6)

La candidemia puede conducir a vasculitis, endocarditis y endoftalmitis, asi como la aparicion de
abscesos en los rifiones, higado, pulmones y cerebro. Las secuelas de la sepsis pueden ser el

resultado de un shock séptico, una CID o una insuficiencia organica. (6)

En los cuadros de CID es posible observar un sangrado generalizado en los lugares de puncidn, el
tracto gastrointestinal o en sitios del SNC. En la piel la trombosis de grandes vasos puede producir
gangrena. Los parametros compatibles con CID son trombocitopenia, aumento del tiempo de
protrombina y aumento del tiempo de tromboplastina parcial. Hay un aumento de los productos de

degradacién de la fibrina o de los dimeros.(6)

Las infecciones neonatales ocasionan gran niamero de secuelas en los sobrevivientes, se estima al
menos un 25% de secuelas neuroldgicas secundarias a meningitis, shock séptico o hipoxemia

persistente. (4)

2.10 PREVENCION

Existen muchas oportunidades potenciales para reducir la morbimortalidad por sepsis neonatal
temprana. Dentro de las estrategias de prevencién existen intervenciones que pueden dividirse en
dos grandes grupos: aquellas orientadas a reducir la infeccion en el periodo periparto utilizando
medidas antisépticas y profilaxis antibidtica, y un segundo grupo orientado a reducir la
susceptibilidad de la madre a la infecciébn mejorando su estatus nutricional, controles prenatales,
acceso a diagnostico y tratamiento de enfermedades de transmision sexual y programas de

inmunizacion. El primer grupo de estrategias se efectla principalmente a nivel de las clinicas y
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hospitales donde se atiende el parto y al neonato, mientras que el segundo se efectia a nivel

comunitario. (49)

A pesar de las recomendaciones establecidas por el CDC desde el afio 2002 sobre la profilaxis de
infeccibn por EGB, que es el principal responsable de la sepsis neonatal, en algunos
establecimientos estas medidas no se llevan a cabo incrementando los costos en la atencion

materno neonatal y los periodos de estancia hospitalaria.(50)

En la actualidad existen las siguientes recomendaciones establecidas por la CDC

Se recomienda practicar cultivo recto-vaginal a todas las mujeres embarazadas entre la 35 y 37
semanas de gestacion. El estudio debe repetirse si han pasado mas de 5 semanas desde su

realizacion hasta el parto. El resultado debe estar disponible en el momento del parto. (33)

Ademas del cultivo existen otras opciones para la identificaciéon del EGB que incluyen la utilizacion
de medios de cultivo agar cromogénicos asi como pruebas de amplificacion de DNA bacteriano y
pruebas en reaccién en cadena de la polimerasa, los cuales permiten obtener un diagndéstico mas

rapido de la colonizacion bacteriana. (51)

Se recomienda la profilaxis antibidtica en las siguientes situaciones:

. A todas las mujeres colonizadas por EGB, independientemente de la edad gestacional.

. Cuando se detecta bacteriuria por EGB durante la gestacion.

. Si existe un hijo previo afecto de sepsis a EGB.

. Si se desconoce el estado de colonizacion, si existe rotura de membranas ovulares
mayor de 18 horas, fiebre intraparto = 38°C o parto espontaneo antes de la 372 semana

de gestacion.

No esta indicada la profilaxis intraparto:

. Si el cultivo vagino-rectal es negativo aunque existan factores de riesgo.
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. Ante una gestacion a término, sin factores de riesgo, si se desconoce el estado de
portadora de la madre.
. En caso de ceséarea programada, con cultivo positivo a EGB, sin comienzo del parto y

con membranas integras. (33)

La penicilina continda siendo el principal agente para profilaxis intraparto y la ampicilina es la

principal opcién.

Las mujeres alérgicas a la penicilina que no hayan tenido anafilaxia, angioedema, distrés
respiratorio o urticaria tras la administracion de penicilina o cefalosporina pueden recibir cefazolina
como profilactico. Las mujeres alérgicas a la penicilina con elevado riesgo de reacciones
anafilacticas pueden recibir clindamicina o vancomicina. Se define como adecuada la profilaxis
antibidtica de al menos 4 horas de duracion antes del parto utilizando ampicilina, penicilina o
cefazolina. La dosis IV inicial de penicilina es de 5.000.000 U; la dosis inicial de cefazolina y
ampicilina es de 2 gr. Todos los demas antibioticos dosis o duraciones no se consideran

adecuadas para la profilaxis intraparto de la sepsis neonatal. (33)

Recomendaciones para el manejo de neonatos con riesgo de sepsis.

Todos los neonatos con signos de sepsis deben ser sujetos a una evaluacion diagndstica completa

y recibir antibioticoterapia empirica.

Los neonatos con buen aspecto hijos de madre con diagnostico de corioamnionitis deben ser

sujetos a pruebas diagndsticas para sepsis.

Los neonatos con buena apariencia clinica cuyas madres no hayan recibido profilaxis, la profilaxis
haya sido inadecuada y hayan tenido ruptura de membranas ante parto, requieren observacion

durante 48 horas.
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Los nifios a término asintomaticos hijos de madres que no hayan recibido profilaxis y hayan tenido
RPM > 18 horas deben ser sometidos a observacion durante 48 horas, y exdmenes de laboratorio.

(51)
2.11 TRATAMIENTO

Ciertos parametros deben ser adecuadamente evaluados al iniciar la terapéutica. Se debe
efectuar, por lo menos, monitoreo electrocardiogréfico continuo, oximetria de pulso, monitorizacién

de paradmetros de laboratorio. (52)
En términos generales la adecuada seleccion de un antibiético esta basada en:

¢ Epidemiologia local

e Via de administracion

e Adecuada dosificacion

e Porcentaje de union a las proteinas
¢ Sitio anatémico del compromiso

o Defensas del huésped

e Caracteristicas del germen y su perfil de resistencia.(31)

Estudios recientes mostraron que todos los casos de sepsis debidas a EGB fueron sensibles a
penicilina, ampicilina y vancomicina. En los casos debidos a E. Coli el 96% fueron sensibles a

gentamicina y cefalosporina, pero hasta el 78% eran resistentes a la ampicilina. (53)

La terapia empirica inicial recomendada en recién nacidos con sospecha de sepsis y meningitis de

inicio precoz es la combinaciéon de ampicilina y gentamicina. Ademas de su amplio espectro
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bacteriano ya comentado, su efecto bactericida, el bajo coste y una tasa baja de aparicibn de

resistencias convierten a esta combinacién en la terapia empirica de eleccién. (53)

Una vez que se reciben los hemocultivos y estos identifican el germen causante, se procede a
realizar el de-escalamiento, consistente en colocar antibidticos especificos para el germen segun la

sensibilidad del antibiograma, disminuyendo el espectro antimicrobiano. (33)

En la sepsis de transmision vertical, la antibioterapia debe cubrir S. agalactiae, Entero bacterias
(sobre todo E. coli y Klebsiella) y L. monocytogenes (poco frecuente en nuestro medio). Ello se
consigue con la asociacion de ampicilina + aminoglucésidos, que tienen ademas accién sinérgica.
Los aminoglucdsidos deben administrarse en una dosis diaria, debido a que son concentracion-
dependientes, tienen un efecto postantibiético y disminuyen la nefro y ototoxicidad. La dosis de
ampicilina (50mg/kg) se administra cada 12 horas en la primera semana de vida y cada 8 horas

durante la segunda y tercera semana de nacido. (31)

El uso de vancomicina empiricamente esta justificado en el neonato con mdltiples factores de
riesgo para infeccion por cocos Gram positivos (S. aureus y coagulasa negativos resistentes a
meticilina) sin embargo, su continuidad en el tratamiento esta sujeta a la presencia de cultivos
positivos entre las 48 y las 72 horas para cocos Gram positivos resistentes, si los cultivos son

negativos se debe retirar la vancomicina. (31)

El recambio de antibioticoterapia empirica debe realizarse si la mejoria clinica esperada con los
antibioticos de primera linea no se da luego de al menos de 48 a 72 horas de observacion. Si es
gue aparecen nuevos signos clinicos o los signos existentes empeoran debe considerarse que la
antibioticoterapia inicial ha fallado. Si el neonato se encuentra extremadamente enfermo o se
deteriora visiblemente y el equipo médico sospecha que su supervivencia no superara las 48 horas

en ausencia de un recambio antibiético este debe ser realizado inmediatamente. (54)
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Si por el contrario luego de 24 a 36 horas de iniciada la antibioticoterapia, los nifios en los que se
haya iniciado la misma por factores de riesgo o indicadores clinicos de infeccion se debe
considerar suspender la antibioticoterapia en caso que el hemocultivo resulte negativo, no exista un

fundamento adecuado para la sospecha clinica y la condicion del neonato esta mejorando. (55)

La duracion del tratamiento ha sido establecida clasicamente en 10-14 dias para la sepsis sin

infeccion focal. (33)

El uso adecuado de los antibioticos debe ser tomado en cuenta 0 no existiran farmacos efectivos en
el futuro. Deben realizarse estudios con intervalos de tiempo regulares para describir los patégenos
gue causan sepsis y sus patrones de resistencia. Cada hospital deberia tener su propio
antibiograma para determinar los patdgenos causantes de sepsis y los farmacos a los que

presentan resistencia. (56)

Tabla 4. Dosis de tratamiento antibiético

Semanas de edad gestacional corregidas

<29 sem 30-36 sem >37 sem
Antibioticos | mg/kg Intervalo (h) | mg/kg Intervalo (h) | mg/kg Intervalo (h) | Administracion
Amikacina 10 24 15 24 15 12 Infusion IV
Gentamicina | 3 24 25 24 25 12 Infusion IV
Ampicilina 100 12 100 8 100 6 IV lenta
Penicilina 50.000 12 50.000 8 50.000 6 IV-IM
sddica ul ul ul
Cloxacilina 50 12 50 8 50 6 v
Cloranfenicol | 20 Carga 20 carga 20 carga IV lenta
Cefotaxima 50 12 50 8 50 6 Infusion 1V-IM
Ceftriaxona 100 12 100 24 100 12 IV-IM
Ceftazidima 50 12 50 8 50 8 Infusion IV
Vancomicina | 20 24 20 12 20 8 Infusion IV
Metronidazol | 15 Carga 15 carga 15 carga Infusién IV

Modificada de Cruz HM. Tratado de Pediatria. Décima Edicién. Madrid, Espafia: Editorial Ergén. 2011. (28)
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CAPITULO Il

3.1 JUSTIFICACION

El trabajo de parto y el parto constituyen un proceso fisiologico normal que la mayoria de las
mujeres experimenta sin complicaciéon alguna. El objetivo del manejo de este proceso es fomentar

un parto seguro tanto para la madre como para el neonato. (57)

La opinién publica y también la opinidon médica ha sido, desde hace ya bastante tiempo, alertada
por el aumento progresivo del nimero de partos que se resuelven por cesarea, la cual ha
contribuido a mejorar notablemente la sobrevida tanto de los recién nacidos como de la madre. Sin
embargo, parece existir consenso de que en los ultimos tiempos el aumento de las cesareas no ha
guardado proporciéon con la disminucién de la mortalidad y morbilidad perinatal. (53) Como ya
hemos citado anteriormente la sepsis constituye uno de los principales problemas de salud publica
neonatal y su diagnéstico es altamente complejo debido a su sintomatologia altamente inespecifica
y a las caracteristicas fisiologicas y patolégicas neonatales, por lo que la utilizacion de pardmetros
clinicos y de laboratorio mediante escalas como la tabla de Manroe y el indice de sepsis de Rodwell
nos permitiria aportar a la realizacion de un diagnéstico temprano y un tratamiento que permita

prevenir posteriores complicaciones.

Dado que en el Ecuador en el afio 2012 la tasa de natalidad alcanzo 15.16 %, es decir 235.237
nacidos vivos de los cuales fallecieron 3.002 es decir 12.76 % ; siendo la sepsis la quinta causa de
mortalidad infantil en menores de un afio, segun estadisticas oficiales del INEC (2), es importante
identificar el origen de las principales causas de complicaciones neonatales dependiendo del tipo
de parto con el propésito de prevenirlas, ademas mejorar la calidad de los instrumentos
diagnosticos que se utilizan, y la posibilidad de aplicacion de los mismos en las unidades de salud
neonatales, con el objetivo de mejorar los resultados de la atencion del binomio materno neonatal,

disminuyendo la morbi-mortalidad, la probabilidad de incrementar la resistencia bacteriana ante el
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uso excesivo de antibioticoterapia empirica, la estancia hospitalaria y la utilizacion de recursos de
salud publica. Por lo que se propuso determinar la validez de los scores de Rodwell vy la tabla de
Manroe para mejorar el proceso de diagndstico y tratamiento precoz de los neonatos que padecen

sepsis.

Anualmente los presupuestos asignados a los hospitales que brindan atencién al binomio materno
infantil deben ser optimizados de tal manera que sea posible brindar un servicio apropiado, esto se
ve limitado por la utilizacién inadecuada de los mismos. En el caso de la sepsis neonatal temprana
esta constituye una patologia prevalente en la poblaciéon pediatrica lo cual implica un gasto
importante en los recursos humanos, farmacoldgicos, y uso de instalaciones de los servicios de
salud. De igual manera el uso inadecuado de antibioticoterapia conduce a un incremento de
resistencia bacteriana que a su vez se traduce en un incremento en la inversién de antibiéticos de

amplio espectro, que podria ser evitable.

En cuanto a las repercusiones psicosociales, el nacimiento e incorporaciéon de un nuevo miembro,
requiere adaptaciones en el estilo de vida del nacleo familiar, en la mayoria de los casos los padres
y familiares esperan un recién nacido saludable y al momento de realizarse el diagnéstico de una
patologia puede surgir una crisis que conlleva temores, trastornos en la adaptacion de la familia al
neonato, depresién materna y dificultades en la aceptacion del tratamiento necesario, lo que a su

Vez repercute en mayores costos.

Las infecciones neonatales constituyen entidades nosoldgicas de elevada frecuencia en los
servicios hospitalarios a nivel mundial siendo en nuestro medio de las principales causas de
mortalidad neonatal. El tipo de nacimiento es un determinante de las complicaciones que pueden
desarrollarse, correlacionandose con otros factores de riesgo tales como infecciones maternas,
sufrimiento fetal, edad gestacional, factores socioecondémicos, culturales y disponibilidad de
recursos hospitalarios, por lo que es importante identificar la incidencia de dichas complicaciones

en la poblacién neonatal de nuestro medio.
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Si bien el diagnostico de infecciones neonatales se torna altamente impreciso debido a la
inespecificidad clinica y a la falta de utilizacion extendida de escalas o herramientas cientificas que
permitan incrementar la sensibilidad del mismo siendo el tratamiento antibiético empirico la norma
en muchos servicios de salud, es relevante determinar que estrategias preventivas pueden
aplicarse con el propdésito de disminuir la incidencia y prevalencia de esta patologia, es por ello de
gran importancia determinar la validez de los scores mas altamente reproducibles en nuestro medio
como son la escala de Rodwell y la tabla de Manroe para el diagndstico temprano de la sepsis con

mayor sensibilidad y especificidad.

3.2 FORMULACION DEL PROBLEMA

La sepsis neonatal temprana puede ser evaluada de forma certera, mediante el empleo conjunto de
la escala de Rodwell y la tabla de Manroe, comparado con el uso exclusivo de parametros clinicos y

alteraciones aisladas de la biometria hematica.

3.3 OBJETIVOS

Objetivo General

Comprobar la validez de la escala hematoldgica de Rodwell y la tabla de Manroe para el
diagnostico de sepsis neonatal en los nifios con sospecha clinica de esta patologia en el servicio de
neonatologia el Hospital General Enrique Garcés de la ciudad de Quito en el periodo de Julio—

Septiembre del 2014.

Objetivos Especificos

e Definir la sensibilidad y especificidad de la tabla de Manroe vy la escala de sepsis de
Rodwell para el diagnostico de sepsis neonatal temprana en la unidad de neonatologia del

HEG
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Determinar si los dos indices son similares en cuanto a su valor predictivo en el diagndstico
de sepsis 0 si su utilizacion conjunta ofrece mejores resultados.

Demostrar que la utilizacién de scores como predictores de sepsis es mejor que la utilizacién
de parametros clinicos exclusivamente o hallazgos de laboratorio aislados para el
diagnéstico y manejo de sepsis neonatal temprana.

Establecer el nUmero de neonatos que presentan sepsis neonatal temprana en el periodo de
estudio en el Hospital Enrique Garcés

Identificar los factores de riesgo prenatales, natales y poshatales relacionados con el
desarrollo de sepsis neonatal temprana.

Comprobar si los estudios diagnésticos se correlacionan con la clinica como determinantes

del inicio del tratamiento antibi6tico empirico en los neonatos diagnosticados de sepsis.

3.4 HIPOTESIS:

El empleo de la escala de Rodwell y la tabla de Manroe combinadas son una mejor
herramienta para el diagndstico precoz de sepsis neonatal en comparacién con la utilizacién
de cada una de las escalas por separado o del uso exclusivo de parametros clinicos o
alteraciones de la biometria hemética.

Existe una mayor incidencia de complicaciones, como sepsis neonatal en los bebés nacidos
por cesarea en comparacién con aquellos nacidos por parto normal en el servicio de
neonatologia del Hospital Enrique Garcés.

La presencia de patologias maternas en el tltimo trimestre de gestacion y al momento del
parto, asi como la presencia de sufrimiento fetal son factores de riesgo para la presencia de
sepsis en los neonatos nacidos en el Hospital General Enrique Garcés en el periodo de este

estudio.
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3.5 METODOLOGIA:

Operacionalizacion de variables del estudio:

Variable dependiente:

- Sepsis neonatal temprana

Variable independiente:

Escala de pardmetros Hematoldgicos de Rodwell

- Tabla de Manroe

- Neonatos

- Sexo

- Edad gestacional

- Tipo de parto

- Diagndstico clinico de sepsis.

- Hemocultivo

- Cumplimiento de las normas de asepsia y antisepsia en la atencion de parto
cefalovaginal y en el procedimiento quirtrgico de la cesarea

- Numero de tactos vaginales a repeticion

- Numero de controles prenatales

Variable interviniente

- Patologias infecciosas maternas antes y durante el parto

- Sufrimiento fetal agudo
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3.6 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

VARIABLE | DIMENSION DEFINICION OPERACIONAL ESCALA INDICADOR
Cuantitativa politémica Proporcion
Escala de |e Biometria Contaje total de leucocitos <o= 5000
Rodwell hematica >0=25000 al nacimiento
>0=30000 12-24 h de vida
>0=21000 partir de los 2 dias
Contaje total de neutréfilos
No se observan formas maduras.
Aumentado/ Disminuido
Incremento de PMN inmaduros
Relacion de PMN I/T aumentada
Relacion de PMN I/M aumentada
Cambios degenerativos y
granulaciones  toxicas en los | Mayor o igual a 0.3
neutrdfilos.
Contaje total de plaquetas < 0= 150000
Interpretacion
< 0 = 2: sepsis improbable
3 — 4: sepsis probable
=0 > 5: sepsis muy probable
Tabla de Cualitativa nominal Rango
Manroe Dicotémica
Biometria Si el contaje de neutréfilos se
Hemética encuentra por encima
o por debajo de los limites de la | Sl
curva, coadyuva, NO
con los otros parametros a
sospechar sepsis (VER ANEXO 2
TABLA DE MANROE)
Neonato dias Tiempo en dias, transcurridos desde | Cuantitativa politbmica Rango

el nacimiento.

0-28 dias
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Sexo Sexo Sexo Femenino Nominal
Masculino
Cualitativa politémica Proporcioén
Edad Pretérmino: Leve, | Semanas de edad gestacional al | Neonato pre término leve: Edad
gestacional moderado, grave nacimiento gestacional 35 semanas - 36, 6
al nacimiento | A término semanas
Postérmino Neonato pre término moderado: Edad
gestacional de 32 — 34 semanas, 6
dias.
Neonato pre término severo: edad
gestacional menor a 32 semanas.
Neonato a término: Edad gestacional
de 37 a 41.6 semanas.
Neonato pos término: Mayor a 42
semanas.
Cualitativa nominal Proporcién
Cesarea Ceséarea Cirugia Dicotémica
Nacimiento del feto a través de
incisiones en la pared abdominal y la | Se realiz6 si no
uterina
Cualitativa nominal Proporcién
Parto Normal | Parto normal Nacimiento del feto por via vaginal Dicotémica
Se realiz6 si no
Sepsis Cuantitativa politdmica Rango
neonatal Horas Horas transcurridas desde el
temprana nacimiento
0-72 horas
Diagnostico Sepsis - Mala succion Cualitativa nominal Dicotémica Proporcion
clinico de - Llanto irritable
sepsis - Letargia Cumplié Si/no
- Mal aspecto
- Hipo o hipertermia
- Dificultad respiratoria
- Ictericia
- Cambios de color de piel
- Vémito
- Diarrea
- Sangrado
Hemocultivo Cuantitativa Proporcién
Hemocultivo e  Positivo Dicotomica
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. Negativo

Cumplié Si/no

Durante el parto normal o la cesarea

Cualitativa nominal politbmica

Normas de | Cumple - Lavado de manos quirdrgico previa Proporcién
asepsia y atencion del parto o cesarea. Cumplié Si/no
antisepsia No cumple -Colocacion de campos quirlrgicos
-Colocacion adecuada de guantes | El incumplimiento de uno soélo de
estériles y vestimenta quirdargica estos parametros ya implica
-Asepsia y antisepsia de la region | contaminacion.
perineal materna en el parto
cefalovaginal
-Asepsia y antisepsia de la zona de
incisiébn y region perineal en la
cesérea.
- Utilizacion de instrumental estéril.
Proporcién
Tactos Cumple -1-4 tactos vaginales Cuantitativa politémica
vaginales ->4 tactos vaginales
No cumple < 4 sin riesgo
> 4 con riesgo
Cuantitativa politémica Proporcién
Controles Cumple > 5 controles prenatales en todo el
prenatales embarazo >5 controles sin riesgo
No cumple < 5 controles prenatales en todo el | < 5 controles
embarazo Con riesgo.
Cualitativa nominal Proporcién
Patologias Cumple: . Infecciones urinarias Dicotémica.
infecciosas Si presenta 1 (sintomatica o
maternas 0 mas de asintomatica), en los 15
estas dias antes del nacimiento.
complicacion e Infeccion vaginal materna
es al momento del parto Cumpli6 Si/no
No cumple e  Ruptura prematura de

No presenta
ninguna

complicacion

membranas, mayor de 18
horas (ruptura de
membranas antes de que
haya empezado el trabajo
de parto; ocurre con o sin
maduracion del feto)

. Corioamnionitis
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Cumple e  Liquido amnidtico | Cualitativa nominal dicotémica Proporcion

Sufrimiento meconial
fetal No cumple e  Monitoreo clase Il Cumplié Si/no
. Disminucién de

movimientos fetales

Cuantitativa politémica
e  Apgar
0-3 severamente deprimido

4-6 moderadamente deprimido

>7 con bienestar fetal

3.7 POBLACION Y MUESTRA:

Poblacién:

La realizaciébn de esta investigacion se llevé a cabo en pacientes neonatos con sospecha de
diagnéstico de sepsis temprana que nacieron en el Hospital General Enrique Garcés ubicado en la

ciudad de Quito, cantén Quito, provincia de Pichincha en el periodo de Julio —Septiembre del 2014

Muestra

Célculo del tamafo de la muestra

El nimero de nacidos vivos en el HEG en el afio 2013 fue de 4036 neonatos, de los cuales 2561
nacieron por parto normal y 1465 por cesarea, del total 610 presentaron sepsis neonatal, para
realizar el estudio con un intervalo de confianza del 95% y un error de estimacion del 5% se
necesité una muestra de 236 pacientes utilizando la formula de calculo del tamafio de la muestra

para una poblacion finita.
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Criterios de inclusion

1. Ser neonato: Pretérmino Menos de 32 semanas - Hasta 36.6 semanas de edad
gestacional al nacimiento. Neonato a término: 37- 41.6 semanas de edad gestacional al
nacimiento Neonato pos término Edad gestacional mayor a 42 semanas al nacimiento.

2. Ser neonato, estar dentro del rango de edad (0 — 28 dias de nacido )

3. Haber nacido en el Hospital Enrique Garcés por parto normal o cesarea.

4. Estar dentro del periodo de estudio ( Julio — Septiembre 2014)

5. Presentar parametros de sospecha diagnéstica de sepsis neonatal temprana: factores
de riesgo maternos durante el embarazo y/ o parto, manifestaciones clinicas

relacionadas con sepsis temprana.

Criterios de exclusion:

1. Pacientes de 29 dias de nacidos o mayores.

2. Pacientes que tengan sospecha diagnéstica de sepsis neonatal en la unidad de
neonatologia que no hayan nacido en el Hospital Enrique Garcés.

3. Pacientes neonatos nacidos con malformaciones congénitas.

4. Pacientes neonatos que hayan nacido fuera del periodo de tiempo de estudio.

5. Pacientes neonatos diagnosticados de sepsis a una edad superior a las 72 horas de
vida.

6. Pacientes neonatos que presenten conjuntamente otra patologia ademas de sepsis

temprana.

3.8 TIPO DE ESTUDIO:

Estudio analitico transversal observacional de validacion de la Escala de Rodwell y la tabla de

Manroe en los neonatos con sepsis temprana en el HEG
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Procedimientos de recoleccién de informacién

La recoleccion de datos procedié de la siguiente manera: entrevista directa con las madres que

acudieron a la atencion del parto en el HEG y andlisis de la historia clinica materna y neonatal.

1. Por medio de encuesta a las madres y recoleccion de datos de la historia clinica se
analizaron:
e Diagnostico de ingreso materno
e Tipo de parto
e Antecedentes prenatales
-Infecciones urinarias (sintomatica o asintomatica), en el dltimo trimestre y en los quince
dias previos al parto que hayan o no recibido tratamiento
-Infeccion vaginal materna en el Gltimo trimestre y en los 15 dias previos al parto que
hayan o no recibido tratamiento
-NUumero de controles prenatales durante el embarazo.
-Numero de tactos vaginales durante la labor de parto
-Sufrimiento fetal agudo, liquido meconial pesado, Monitoreo clase II, Disminucion de
movimientos fetales

2. Se recolectaron datos de la historia clinica neonatal y materna en relacion a:
e Antecedentes natales
-Tipo de parto: Ceséarea o parto normal
-Infecciones urinarias (sintomatica o asintomatica), durante el parto
-Infeccion vaginal materna durante el parto
-Ruptura prematura de membranas, mayor de 18 horas (ruptura de membranas antes de
gue haya empezado el trabajo de parto; ocurre con o sin maduracion del feto)
-Corioamnionitis

-Parto séptico sin normas de asepsia y antisepsia
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-Apgar al minuto y cinco minutos del nacimiento
3. Por medio de encuesta a la madre y recoleccion de datos de la historia clinica neonatal se
analizaron

¢ Antecedentes postnatales

-Mala succién

-Llanto irritable
-Letargia

-Mal aspecto

-Hipo o hipertermia
-Dificultad respiratoria
-Ictericia

-Cambios de color de piel
-VOmito

-Diarrea

-Sangrado

-Biometria hematica
-Hemocultivo

4. Se compararon los resultados de la biometria hematica en 118 pacientes con diagndstico de
sepsis neonatal mediante la aplicacion de la escala de Rodwell y la tabla de Manroe y en

otros 118 neonatos que presenten sepsis neonatal no se aplicaron las escalas respectivas.

Plan de andlisis

Las variables a estudiar se codificaron como variables categéricas y numéricas, se utilizdé una hoja
de recoleccion de datos con las variables establecidas para el estudio y posteriormente se
calcularon los datos obtenidos con el programa estadistico SPSS 22. Se pretendi6é validar las

escalas de Rodwell y la Tabla de Manroe, para la comparacién entre grupos se calcul6é el OR vy
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una p estadistica de < 0.05. Los resultados obtenidos fueron esquematizados en graficos que

faciliten su interpretacion.

3.9 ASPECTOS BIOETICOS:

El presente trabajo de investigacion ha sido analizado y aprobado por el comité de investigacién del

HEG quienes han brindado su autorizacion para la realizacion del mismo.

Previo a la firma del consentimiento informado se informé a las madres de los pacientes sobre el
proposito del estudio, aclarando que la informacion obtenida fue anénima con el fin de proteger su
identidad y la de sus hijos. Toda la informacion recopilada fue Unica y exclusivamente utilizada con

fines investigativos.

Se respetaron los principios de buena préctica clinica y buena investigacion médica, asi como los

principios de la declaracion de Helsinki.

3.10 ASPECTOS ADMINISTRATIVOS:

Recursos Humanos:

Autoras del proyecto de investigacion.

e Dr. Francisco Hidalgo, Docente de la Facultad de Medicina de la PUCE, tratante del
servicio de Ginecoobstetricia del HEG. Director de tesis.

e Dra. Lucila Carrasco, Docente de la Facultad de Medicina de la PUCE, tutora
metodoldgica de este estudio.

o Dra. Josefina Oviedo, Docente de la Facultad de Medicina de la PUCE, tratante del

servicio de Pediatria del HEG. Tercera lectora del proyecto de investigacion.
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Recursos econdmicos, materiales y técnicos:

Material Unidad Costos
Hojas de papel bond 2000 300.00 USD
Esferogréficos, lapices 40 30.00 USD
Correctores 10 10,00 USD
Carpetas 25 20,00 USD
Libros 15 200,00 USD
Movilizacién 5 400,00 USD
Imprevistos 100 250,00 USD
Varios 20 100,00 USD
Computadora 3 100,00 USD
Impresiones 2000 500,00 USD
TOTAL 2270,00 USD

3.11 CRONOGRAMA:

ACTIVIDADES SEMANAS

1/2|(3/4|5|/6|7|8|9 10|21 |12 |13 |14 15|16 |17 |18
Formulacién del X | X | XX
tema y realizacion
del protocolo
Recopilacion de XXX
lainformacién
Elaboracién  del XX |[X|X
indice
Digitalizacion de X|X|X|X | X
variables y
tabulacion
lra presentacion X | X | X
Fundamentacién X | X | X
tedrica
Elaboracién  del X | X
esquema del
proyecto
2da presentacién X
Digitalizacion X | X
Impresioén X
Presentacién final X
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CAPITULO IV

4.1 RESULTADOS

Se realizaron 236 encuestas en pacientes que cumplian todos los criterios de inclusion y exclusién
anteriormente descritos. Se dividieron en dos grupos de estudio de 118 neonatos cada uno. En el
primer grupo de estudio se aplicaron la Escala de Rodwell y tabla de Manroe, junto a los criterios
clinicos como predictores en el diagnéstico de sepsis, mientras que en el segundo grupo se
tomaron en cuenta Unicamente los parametros de leucocitosis y neutrofilia en la biometria hemética

ademas de los parametros clinicos con el mismo objetivo.

El presente estudio se realiz6 en el Hospital General Enrique Garcés en el periodo de Julio-

Septiembre del 2014.

4.2 ANALISIS DESCRIPTIVO

4.2.1 Descripcion de la poblacién en estudio

En cuanto al género de los 236 neonatos incluidos en este estudio 126 (53.4%) neonatos fueron de
sexo femenino y 110 (46.6%) neonatos fueron de sexo masculino. Dentro del primer grupo de
estudio, en el que se emplearon la escala de Rodwell y la tabla de Manroe se encontraron 32 casos
de sepsis probable que equivale al 27.1% del grupo analizado, de los cuales el 46.9% son de sexo
femenino y el 53.1% son masculinos. Se encontraron también 4 casos de sepsis muy probable que

equivale al 3.38% de dicho grupo, de los cuales 50% fueron femeninos y 50% masculinos.

Mediante el empleo de la tabla de Manroe se encontraron 69 pacientes con valores hematol6gicos
por encima de la curva, es decir un 58.47% de los cuales el 52.2 % fueron de sexo femenino y el

47.8% masculinos; mientras que el 41.52% no cumplié con este parametro.
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SEXO DEL NEONATO

Porcentaje

FEMENING MASCULINO
SEXO DEL NEONATO

Figura 3. Porcentaje de neonatos estudiados de acuerdo al sexo
Autores: Acosta S, Bricefio D

En el segundo grupo se encontraron 31 pacientes con leucocitosis, 26.27% del grupo estudiado de
los cuales el 35.5% fueron de sexo femenino y el 64.5 % masculinos. Se encontraron también 109
pacientes con neutrofilia, es decir 92.33% de los cuales el 53.2% fueron femeninos y el 46.8%

masculinos.

PUNTAL.JE EN EL SCORE DE RODWELL

Porcentaje

SEPSIS IMPROBABLE  SEPSIS PROBABLE  SEPSIS MUY PROBAELE

Figura 4. Relacion de sepsis y Score de Rodwell

Autores: Acosta S, Bricefio D
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4.2.2 Edad gestacional y momento del diagnostico de sepsis

La edad gestacional de los neonatos incluidos en el presente estudio fue de 93.2% a término, 8%

postérmino 4.7% pretérmino leve, 0.4% pretérmino moderado, 0.8 % pretérmino severo.

En el grupo en el que se empleo el Score de Rodwell, 25% de los pacientes con sepsis muy
probable fueron pretérmino leve, y 75% a término. En el grupo de sepsis probable 93.8% fueron

neonatos a término, 3.1% pretérmino leve, 3,1% pretérmino severo.

La edad en el momento del diagnostico de sepsis neonatal fue de 0-3 dias en el 90.7% de los

casos, y de 4-10 dias en el 9.3% restante.

En el grupo de sepsis muy probable el 75% se diagnosticd en los primeros tres dias, mientras que
el 25% fueron diagnosticados del cuarto al decimo dia. En cuanto a los pacientes con sepsis
probable el 84.4% fueron diagnosticados en los primeros tres dias, mientras que el 15.6% del

cuarto al décimo dia.

Dentro de los neonatos que presentaron un resultado positivo para la tabla de Manroe un 88.4%
fueron diagnosticados en los tres primeros dias de vida, y el 11.6% restante del cuarto al décimo
dia. La edad gestacional de este grupo fue a término en un 95.7% de los casos, pretérmino leve en

un 2.9% y severo en 1.4% .

En el grupo de neonatos que presentaron leucocitosis en la biometria hematica el 93.5% fueron
recién nacidos a término, mientras que el 3.2% fueron pretérmino moderado, y lo mismo ocurrié en

el caso de los pretérmino leves. La edad al momento del diagndstico fue de 0-3 dias en el 96.8%.

La edad gestacional de los neonatos que presentaron neutrofilia fue de: 94.5% recién nacido a

término, 0.9% pretérmino moderados, 4.6% pretérmino leve.

La sepsis se diagnostico en un 94.5% en los tres primeros dias, y en 5.5% del cuarto al décimo dia.

71



4.2.3 Tipo de parto

En cuanto a la via del parto se observa que el 63.3% de neonatos nacieron por parto normal y el

36.4 % nacieron por cesarea.

Los pacientes con diagnoéstico de sepsis muy probable nacieron todos por parto normal, mientras
gue los pacientes con sepsis probable el 78.1% nacieron por parto cefalovaginal y el 21.9 % por

cesarea.

Los pacientes con resultado positivo en la tabla de Manroe nacieron por cesarea en el 29% de los

casos y por parto cefalovaginal en un 71%.

Los neonatos que presentaron leucocitosis nacieron por parto cefalovaginal en el 54.8% de los

casos, y por cesarea en 45.2%.

El parto cefalovaginal fue prevalente con un 60.6% en el grupo de pacientes con neutrofilia;

mientras que el 39.4% nacieron por ceséarea.

TIPO DE PARTO

Porcentaje

CESAREA PARTO MORMAL

TIPO DE PARTO

Figura 5. Porcentaje de tipo de parto en el grupo de estudio

Autores: Acosta S, Bricefio D
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4.2.4 Normas de asepsia y antisepsia

La utilizaciéon de instrumental estéril dentro de las normas de asepsia y antisepsia se cumplio el
100% de los casos. Mientras que el lavado de manos, colocacion de campos quirdrgicos,
colocacion de guantes y vestimenta estéril, asepsia y antisepsia de la regidén perineal y regién de

incision fue de 85.6%, 85.2%, 87.3%, 86.4% respectivamente.

4.2.5 Patologias maternas

Las pacientes con antecedentes de infeccion de vias urinarias en el Ultimo trimestre representaron
el 41.5% de las encuestadas. Las pacientes que presentaron infecciones vaginales en el mismo
periodo fueron el 50%. En los 15 dias previos al parto so6lo el 11.4% present6 infeccién de vias

urinarias, y el 17,4% infecciones vaginales.

En el grupo de sepsis muy probable todas las pacientes indicaron no haber presentado infecciones
vaginales o urinarias en los 15 dias previos al parto. En el dltimo trimestre de gestacion las madres
Cuyos neonatos presentaron Sepsis Muy Probable refirieron infeccion de vias urinarias e

infecciones vaginales en un 25% de los casos respectivamente.

Las madres de los neonatos que presentaron Sepsis Probable refirieron haber presentado
infecciones urinarias en un 18.8 % de los casos en los quince dias previos al parto y 34.4% en el
altimo trimestre. En el caso de las infecciones vaginales el 21.9% de madres presentd dicha

patologia en los 15 dias previos al parto y 53.1% en el Ultimo trimestre.

Otras patologias como la corioamnionitis y la ruptura de membranas > 18 horas se presentaron en

un 2.1 %y 17.4% respectivamente del total de pacientes encuestadas.

No se present6 corioamnionitis ni RPM en los casos de sepsis muy probable; mientras que en los

casos de sepsis probable se encontrd un 6.3% de corioamnionitis y un 21.9% de RPM.
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El grupo de neonatos con resultado positivo en la tabla de Manroe tuvieron madres con
antecedentes de infecciones vaginales en el tercer trimestre en un 52.2 % de los casos, y 11.6% en
los quince dias previos al parto. Las infecciones de vias urinarias afectaron a un 49.3% de madres

en el tercer trimestre y a un 14.5% en los quince dias previos al parto.

La RPM > 18 horas se dio en un 17.4%, y la corioamnionitis en un 4.3%.

La infeccidn de vias urinarias en el tercer trimestre se diagnosticd en un 51.6% de las madres cuyos
neonatos presentaron leucocitosis.; la infeccién vaginal en el mismo periodo fue del 54.8% para el
mismo grupo. En los quince dias previos al parto la infeccion urinaria estuvo presente en un 6.5%

de las madres y la infeccién vaginal en un 25.8%..

En ninguno de los pacientes con leucocitosis hubo antecedentes de coriamnionitis y la RPM de > 18

horas se present6 en un 25.8% de los casos.

Las infecciones vaginales en el tercer trimestre se diagnosticaron en un 50.5% de las madres

Cuyos neonatos presentaron neutrofilia; y en un 22.9% en los quince dias previos en el mismo

grupo.

Las infecciones de vias urinarias durante el tercer trimestre se presentaron en un 37.6% y en los
quince dias previos al parto en un 9.2%.se registraron casos de corioamnionitis en 0.9% de las

madres, y RPM en un 18.3%.

4.2.6 Sufrimiento fetal

En relacién al sufrimiento fetal dentro de todo el grupo de estudio un 27.5% de los nacimientos

presentaron meconio, 4.7% monitoreo clase Il y 5.9 % disminucién de los movimientos fetales.

En el grupo en el que se utilizd el score de Rodwell no se encontraron nacimientos con liquido

amniotico meconial, monitoreo clase Il o disminucién de los movimientos fetales en ninguno de los
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casos con sepsis muy probable. En el grupo de sepsis probable un 37.5% presentd liquido

amniético meconial, 9.4% monitoreo clase Il, y 12.5% disminucion de los movimientos fetales.

El puntaje de Apgar fue de 4-6 en un 25% de los neonatos con sepsis muy probable, mientras que
en los neonatos con sepsis probable se encontré un puntaje de Apgar de 0-3 en el 6.3% de los

casos, de 4-6 en un 9.4% y >7 en el 84.7% de los casos.

La presencia de liquido amniético meconial, monitoreo clase Il, y disminucion de movimientos
fetales se presentaron en un 27.5%, 7.2% y 8.7%, respectivamente en los recién nacidos con un
resultado positivo en la tabla de Manroe. Estos neonatos tuvieron un Apgar de 0-3 en un 2.9%, de

4-6 en 11.6% y >7 en 85.7% de los casos.

La presencia de liguido amnidtico meconial se presentd en un 35.5% de los pacientes con
leucocitosis, el monitoreo clase Il en un 32%. Ninguno de los pacientes de esto grupo presento

disminucion de movimientos fetales o un score de Apgar <a 7.

Dentro de los pardmetros de sufrimiento fetal, los neonatos con neutrofilia tuvieron monitoreo clase
Il en un 3.7% de los casos, disminucién de movimientos fetales en un 5.5% de los casos; liquido

amniético meconial en un 31.2% y Score de Apgar <7 en un 2.8% de los casos.

SCORE DE APGAR

Porcentaje

SCORE DE APGAR

Figura 6 Score de APGAR en la poblacion estudiada Autores: Acosta S, Bricefio D
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4.3 ANALISIS INFERENCIAL

4.3.1 ANALISIS SCORE DE RODWELL

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y SEXO DEL NEONATO

Al realizar el andlisis de la relacion entre probabilidad de sepsis neonatal y sexo del neonato se
encontraron 15 pacientes del sexo masculino con sepsis probable y 21 de sexo femenino, este
resultado present6 un valor p de p = 0.550 (p<0.05), lo que demuestra que no existe una relacion
estadisticamente significativa. Al calcular el riesgo de sepsis de acuerdo al sexo se obtuvo un OR=
1,333 con un IC= 0.604 — 2.942, que nos indica que el sexo del heonato no es un factor de riesgo

para la sepsis neonatal.

TABLA 5. ASOCIACION ENTRE SEPSIS PROBABLE Y SEXO DEL NEONATO

PUNTAJE EN EL SCORE DE Total
RODWELL
SEPSIS SEPSIS
PROBABLE IMPROBABLE
SEXO DEL FEMENINO Recuento 21 42 63
NEONATO % dentro de SEXO DEL 33,3% 66,7% 100,0%
NEONATO
MASCULINO Recuento 15 40 55
% dentro de SEXO DEL 27,3% 72, 7% 100,0%
NEONATO
Total Recuento 36 82 118
% dentro de SEXO DEL 30,5% 69,5% 100,0%
NEONATO

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y CONTROLES PRENATALES

El grupo mas numeroso se encontré entre los pacientes con mas de cinco controles prenatales y
sepsis improbable segun la escala de Rodwell con 63 casos, el grupo con menor nimero de
pacientes fue el que presentdé menos de cinco controles prenatales y con sepsis probable segun la

escala de estudio.
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Al estudiar la relacibn entre la probabilidad de sepsis y numero de controles prenatales
encontramos p=0.645 (p<0.05), lo que demuestra que no existe una asociacion estadisticamente
significativa. . Al calcular el riesgo de sepsis de acuerdo al niumero de controles prenatales se
obtuvo un OR= 1.275 con un IC= 0.23-3.111 que nos indica que el menor nimero de controles

prenatales no fue un factor de riesgo para sepsis en este grupo.

TABLA. 6 ASOCIACION ENTRE SEPSIS PROBABLE Y CONTROLES PRENATALES

PUNTAJE EN EL SCORE DE Total
RODWELL
SEPSIS SEPSIS
PROBABLE IMPROBABLE
NUMERO DE <5 CONTROLES Recuento 10 19 29
CONTROLES % dentro de NUMERO DE 34,5% 65,5% 100,0%
PRENATALES CONTROLES PRENATALES
>5 CONTROLES Recuento 26 63 89
% dentro de NUMERO DE 29,2% 70,8% 100,0%
CONTROLES PRENATALES
Total Recuento 36 82 118
% dentro de NUMERO DE 30,5% 69,5% 100,0%
CONTROLES PRENATALES

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y NUMERO DE TACTOS

VAGINALES

Se encontraron 19 pacientes con sepsis probable segun el score de Rodwell y mas de cuatro
tactos vaginales en la labor de parto, y 17 de ellos con menos de 4 tactos, al realizar el analisis
estadistico de estas variables se encontr6 un valor p de 0.553 (p<0.05), valor que no es
estadisticamente significativo. Al realizar la misma relacién se obtuvo un OR= 1.294 con un IC=
0.590-2.838 lo cual demuestra que el nimero de tactos vaginales no es un factor de riesgo para el

desarrollo de sepsis en este grupo.
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TABLA. 7 ASOCIACION ENTRE SEPSIS NEONATAL Y TACTOS VAGINALES

PUNTAJE EN EL SCORE DE Total
RODWELL
SEPSIS SEPSIS
PROBABLE IMPROBABLE

NUMERO >4 TACTOS Recuento 19 38 57

DE TACTOS | VAGINALES % dentro de NUMERO DE 33,3% 66,7% | 100,0%
VAGINALES TACTOS VAGINALES

<4 TACTOS Recuento 17 44 61

VAGINALES % dentro de NUMERO DE 27,9% 721% | 100,0%
TACTOS VAGINALES

Total Recuento 36 82 118

% dentro de NUMERO DE 30,5% 69,5% | 100,0%
TACTOS VAGINALES

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y EDAD GESTACIONAL

Dentro del grupo de sepsis probable se encontraron 3 RN pretérmino y 33 a término segun el score

de Rodwell, mientras que en el grupo de sepsis improbable predominaron los RN a término, 77

pacientes, lo cual coincide con la bibliografia estudiada.

Al estudiar la relacién entre la probabilidad de sepsis y edad gestacional al nacimiento encontramos

p=0.698 (p<0.05), lo que demuestra que no existe una asociacion estadisticamente significativa. . Al

calcular el riesgo de sepsis de acuerdo a la edad gestacional se obtuvo un OR= 1.400 con un IC=

0.316-6.201 que nos indica que la edad gestacional no fue un determinante para sepsis en este

grupo.
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TABLA. 8 ASOCIACION ENTRE SEPSIS NEONATAL Y EDAD GESTACIONAL

PUNTAJE EN EL SCORE DE Total
RODWELL
SEPSIS SEPSIS
PROBABLE IMPROBABLE
EDAD RN Recuento 3 5 8
GESTACIONAL PRETERMINO % dentro de EDAD GESTACIONAL 37,5% 62,5% 100,0%
DEL NEONATO DEL NEONATO AL NACIMIENTO
AL RN A TERMINO Recuento 33 77 110
NACIMIENTO % dentro de EDAD GESTACIONAL 30,0% 70,0% 100,0%
DEL NEONATO AL NACIMIENTO
Total Recuento 36 82 118
% dentro de EDAD GESTACIONAL 30,5% 69,5% 100,0%
DEL NEONATO AL NACIMIENTO

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y TIPO DE PARTO

Cuando relacionamos la probabilidad de sepsis y el tipo de parto encontramos 7 neonatos nacidos

por cesarea en el grupo de sepsis probable y 29 nacidos por parto normal, en el grupo de sepsis

improbable se encontraron 33 neonatos nacidos por cesarea y 49 por parto cefalovaginal. Al

realizar el andlisis estadistico correspondiente obtuvimos un valor p=0.035 (p<0.05), lo que

demuestra que si existe una asociacion estadisticamente significativa y al calcular el riesgo de

sepsis de acuerdo al tipo de parto se obtuvo un OR=0.358 con un IC= 0.141-0.914 que demuestra

gue la cesarea seria un factor protector para el desarrollo de sepsis.

TABLA. 9 ASOCIACION SEPSIS NEONATAL Y TIPO DE PARTO

PUNTAJE EN EL SCORE DE Total
RODWELL
SEPSIS SEPSIS
PROBABLE IMPROBABLE

TIPO DE CESAREA Recuento 7 33 40
PARTO % dentro de TIPO DE PARTO 17,5% 82,5% 100,0%
PARTO Recuento 29 49 78
NORMAL % dentro de TIPO DE PARTO 37,2% 62,8% 100,0%
Total Recuento 36 82 118
% dentro de TIPO DE PARTO 30,5% 69,5% 100,0%

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.
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RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y EDAD AL MOMENTO DEL

DIAGNOSTICO

Se encontraron 34 pacientes con diagnostico de sepsis probable en las primeras 24 horas de vida y
2 pacientes en el mismo grupo diagnosticados entre las 24 y 72 horas. En el grupo de sepsis
improbable se encontraron 65 pacientes diagnosticados en el primer dia de vida y 17 en horas
posteriores. Al realizar la asociacién ente sepsis y la edad al momento del diagnéstico arroja un
valor p=0.030 con razén de verisimilitud de 0.025 (p<0.05), lo que demuestra que existe una
asociacion estadisticamente significativa. Estos resultados indican que mientras mas
tempranamente se realiza el diagndstico existen menos probabilidades de presentar sepsis. Se

obtuvo ademas un OR=4.446 con un IC= 0.970-20.385.

TABLA. 10 ASOCIACION ENTRE SEPSIS NEONATAL Y EDAD AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

PUNTAJE EN EL SCORE DE Total
RODWELL
SEPSIS SEPSIS
PROBABLE IMPROBABLE
EDAD AL 0-24 horas Recuento 34 65 99
DIAGNOSTICO % dentro de EDAD AL 34,3% 65,7% 100,0%
DE SEPSIS DIAGNOSTICO DE SEPSIS
24-72 horas Recuento 2 17 19
% dentro de EDAD AL 10,5% 89,5% 100,0%
DIAGNOSTICO DE SEPSIS
Total Recuento 36 82 118
% dentro de EDAD AL 30,5% 69,5% 100,0%
DIAGNOSTICO DE SEPSIS

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y MANIFESTACIONES

CLINICAS

Al estudiar la relacion entre la probabilidad de sepsis y manifestaciones clinicas se obtuvieron los
siguientes valores dentro del grupo de sepsis probable. Mala succion presentaron 22 neonatos que
representa el 28.6% (p 0.537), Llanto irritable se presentd en 2 pacientes con un 14.3% (p 0.222),
Letargia presentaron 8 pacientes que representa el 38.1% (p 0.439), mal aspecto presentaron 6

neonatos con un 33.1% (p:0.785), Hipo- Hipertermia se present6 en 4 pacientes que representa el
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21.1% (p 0.421), Cambios en el color de la piel se presenté en 11 pacientes con un 42.3% (p:
0.154), vémito presentaron 16 pacientes y represento el 35.6% p: (0.412) y diarrea se presento en

4 pacientes con 66.7% (p 0.069), ninguno de ellos estadisticamente significativo.

Sin embargo la relacion entre dificultad respiratoria, la cual se presenté en 15 pacientes que
representa el 55.6%, y probabilidad de sepsis fue de p: 0.002. En el caso de la ictericia esta se
present6 en 4 pacientes con diagndstico de sepsis probable (13.8%) y en 57 pacientes con sepsis
improbable, siendo uno de los sintomas menos frecuentes. Al realizar la asociacion estadistica se
obtuvo un valor p de 0.035.que junto con el anterior son estadisticamente significativos (Tablas 11
y 12) Ademéds se encontr6é un OR 0.285 con un IC 0.091 — 0.892.lo cual indica que la ausencia de

este sintoma es protector para el desarrollo de sepsis probable.

Al analizar el riesgo entre las diferentes manifestaciones clinicas y la probabilidad de sepsis se
obtuvieron los siguientes valores de OR: Mala succiéon OR 0.771 IC 0.342 -1.739. Llanto irritable OR
0.343 IC de 0.073 a 1.620. Letargia OR 1.516 IC 0.567 A 4.057. Mal aspecto OR 1.167 IC 0.400-
3.999. Hipo- Hipertermia OR 0.058 IC 0.171 A 1.818. Cambios en el color de la piel OR 1.965 IC
0.796 a 4.851. Vomito OR 1.462 IC 0.658- 3.248. Diarrea OR 5.000 IC 0.872 a 28.663. Ninguno de
los cuales demuestra que dichas manifestaciones clinicas representen factores de riesgo para la

probabilidad de sepsis.

La dificultad respiratoria arroj6 un OR de 4.167 IC 1.690-10.271. Lo cual demuestra que esta
manifestacién clinica se asocia con 4 veces mayor riesgo de sepsis al presentar este sintoma.

Resultado compatible con el analisis de significacion estadistica
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TABLA 11 RELACION ENTRE DIFICULTAD RESPIRATORIA Y PROBABILIDAD DE SEPSIS
PUNTAJE EN EL SCORE DE Total
RODWELL
SEPSIS SEPSIS
PROBABLE IMPROBABLE
CLINICA Sl Recuento 15 12 27
DIFICULTAD % dentro de CLINICA 55,6% 44,4% 100,0%
RESPIRATORIA DIFICULTAD RESPIRATORIA
NO Recuento 21 70 91
% dentro de CLINICA 23,1% 76,9% 100,0%
DIFICULTAD RESPIRATORIA
Total Recuento 36 82 118
% dentro de CLINICA 30,5% 69,5% 100,0%
DIFICULTAD RESPIRATORIA

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

TABLA 12. RELACION ENTRE ICTERICIA Y PROBABILIDAD DE SEPSIS
PUNTAJE EN EL SCORE DE Total
RODWELL
SEPSIS SEPSIS
PROBABLE IMPROBABLE

CLINICA Sl Recuento 4 25 29
ICTERICIA % dentro de CLINICA ICTERICIA 13,8% 86,2% 100,0%
NO Recuento 32 57 89
% dentro de CLINICA ICTERICIA 36,0% 64,0% 100,0%
Total Recuento 36 82 118
% dentro de CLINICA ICTERICIA 30,5% 69,5% 100,0%

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y NORMAS DE ASEPSIAY

ANTISEPSIA

Al relacionar el correcto cumplimiento de normas de asepsia y antisepsia durante el parto o cesarea
se obtuvieron los siguientes valores: Lavado de manos p 0.776 colocacién de campos quirdrgicos p.
0.785 colocacion de guantes y vestimenta estéril p. 0.393. Limpieza de region perineal o zona de

incision p. 0.414. Ninguno de estos demuestra asociacion estadisticamente significativa

En cuanto a los valores obtenidos en la razon de momios se obtuvieron las siguientes cifras: lavado
de manos OR: 0.175 con IC 0.262- 2.287. Colocacion de campos quirdrgicos OR: 0.857 con IC

0.294- 2.947. Colocacion de guantes y vestimenta estéril OR: 0.575 con IC: 0.200- 1.657. Limpieza
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de regidn perineal y zona quirdrgica OR:0.642 con IC 0.227- 1.819. lo cual no demuestra asociacion

de riesgo entre las normas de asepsia y antisepsia y la probabilidad de sepsis.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y PATOLOGIAS MATERNAS

Al relacionar la presencia de patologias maternas y probabilidad de sepsis se observaron los
siguientes resultados: RPM en 7 neonatos con 33.3% (p: 0.796), Corioamnionitis se present en 2
pacientes con un 50% (p: 0.585). Infecciones vaginales en los tres Ultimos meses de embarazo se
presentaron en 18 pacientes con un 32.1% (p 0.842). Infecciones urinarias en los tres ultimos
meses se presentaron en 12 pacientes con 22.2% (p: 0.108). Infecciones de vias urinarias en los
15 dias previos al parto se presentaron en 6 pacientes 35,3% (p: 0.776). Lo cual demuestra que no
existe asociacion estadistica significativa entre estas patologias y la probabilidad de sepsis en este

estudio.

La presencia de infeccion vaginal en los 15 dias previos al parto se presenté en 6 madres, 60%,
con un valor (p: 0.044) y wuna razén de verosimilitud de (0.043) que demuestra asociacion
significativa. (Tabla 13).Mientras que en 78 pacientes que presentaron sepsis improbable, las

madres no tuvieron antecedentes de infeccién vaginal.

Algo similar sucedié con el céalculo de OR que arroj6 los siguientes resultados RPM OR: 1.172 IC
0.429-3.206. Corioamnionitis OR: 2.353 IC 0.318-17.397, infecciones vaginales en el tercer
trimestre un OR: 1.158 IC 0.528-2.537. IVU en el tercer trimestre OR: 0.476 IV 0.210- 1.078.

Infecciones vias urinarias en los 15 dias previos OR: 1.291 IC 0.437- 3.811.

En cuanto a las infecciones vaginales en los 15 dias previos se obtuvo un OR: 3.900 IC: 1.028-
14.796, lo cual coincide con el resultado de asociacion estadistica, y demuestra que estas

infecciones son un factor de riesgo.
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TABLA. 13 RELACION ENTRE PATOLOGIAS MATERNAS Y PROBABILIDAD DE SEPSIS NEONATAL.

PUNTAJE EN EL SCORE DE Total
RODWELL
SEPSIS SEPSIS
PROBABLE IMPROBABLE
INFECCION Si Recuento 6 4 10
VAGINAL EN % dentro de INFECCION VAGINAL 60,0% 20,0% | 100,0%
LOS ULTIMOS EN LOS ULTIMOS 15 DIAS
15DIAS NO Recuento 30 78 108
% dentro de INFECCION VAGINAL 27.8% 72.2% | 100,0%
EN LOS ULTIMOS 15 DIAS
Total Recuento 36 82 118
% dentro de INFECCION VAGINAL 30,5% 69.5% | 100,0%
EN LOS ULTIMOS 15 DIAS

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y SUFRIMIENTO FETAL

En cuanto a la relacion estadistica de los parametros que determinan sufrimiento fetal y la
probabilidad de sepsis se obtuvieron los siguientes resultados: Presencia de liqguido amnibtico
meconial se encontr6 en 12 partos, 41.4% (p: 0.167), Monitoreo categoria Il en 3 pacientes , 42,9%
(p: 0.435) , disminucion de movimientos fetales en 4 pacientes, 50% (p: 0.245), Apgar menor de 7
en 6 pacientes, 40% (p: 0.386) Lo cual demuestra que no existe asociacion estadisticamente

significativa.

La relacién de riesgo para estas variables presenté los siguientes resultados: presencia de liquido
amniético meconial OR: 1.912 IC 0.797- 4.585, Monitoreo categoria Il OR: 1.773 IC 0.376- 8.363,
disminucion de movimientos fetales OR: 2.438 IC: 0.574- 10.347, Apgar: OR: 1.622 IC 0.531-4.957.

Por lo tanto no existe asociacion de riesgo entre estos factores y la probabilidad de sepsis neonatal.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (SCORE DE RODWELL) Y MANROE

Dentro de este grupo se encontraron 31 pacientes , 44.9%, con resultado positivo en ambas tablas
y al realizar el andlisis estadistico correspondiente a la relacion entre sepsis probable definida por el
resultado del score de Rodwell y la tabla de Manroe se encontré un valor p: 0.000 (p<0.05), lo que
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nos indica que es estadisticamente significativo Esto nos permite inferir que el uso de ambas tablas

en conjunto constituye una herramienta valida para la determinacion de probabilidad diagnostica de

sepsis. Al momento de analizar la razén de momios se obtuvo un resultado de OR: 7.179 y IC:

2.539- 20.301, lo cual nos indica que un puntaje determinante de sepsis probable en el score de

Rodwell constituye un indicador de riesgo para presentar resultados positivos en la tabla de Manroe

y por ende mayor probabilidad de diagnostico de sepsis.

TABLA. 14 RELACION ENTRE PROBABILIDAD DE SEPSIS CON EL SCORE DE RODWELL Y LA TABLA DE

MANROE
PUNTAJE EN EL SCORE DE Total
RODWELL
SEPSIS SEPSIS
PROBABLE IMPROBABLE
RESULTADO TABLA Sl Recuento 31 38 69
DE MANROE % dentro de RESULTADO 44,9% 55,1% 100,0%
TABLA DE MANROE
NO Recuento 5 44 49
% dentro de RESULTADO 10,2% 89,8% 100,0%
TABLA DE MANROE
Total Recuento 36 82 118
% dentro de RESULTADO 30,5% 69,5% 100,0%
TABLA DE MANROE

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.
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4.3.2 ANALISIS TABLA DE MANROE

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (TABLA DE MANROE) Y NUMERO DE CONTROLES

PRENATALES

Al momento de realizar la asociacion de niumero de controles prenatales y el resultado de la tabla
de Manroe se observaron 17 pacientes con menos de 5 controles prenatales, 58.6% con un valor
(p: 1.00) y OR 0.008 IC 0.431-2.360, valores que nos indican que no existe asociacion estadistica

significativa o riesgo al relacionar estas dos variables.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (TABLA DE MANROE) Y TACTOS VAGINALES

Los resultados estadisticos obtenidos al relacionar el resultado de la tabla de Manroe y nimero de
tactos vaginales permiten observar 34 pacientes con mas de cuatro tactos, 59.6% y arroja un valor
(p .0.853) con OR. 1.098 y IC: 0.528-2.286. Lo cual nos indica que no existe asociacién estadistica

0 riesgo.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (TABLA DE MANROE) Y EDAD GESTACIONAL

No se encontrd asociacion estadisticamente significativa o presencia de riesgo al relacionar la edad
gestacional con la probabilidad de sepsis. Lo valores obtenidos fueron (p: 0.274) con OR: 0.400 y

IC 0.091-1.759. Se encontraron Unicamente tres RN pretérmino en este grupo, 37.7%

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (TABLA DE MANROE) Y EDAD AL MOMENTO DEL

DIAGNOSTICO

En el grupo de pacientes con resultado positivo para la tabla de Manroe se encontraron 62
pacientes diagnosticados en las primeras 24 horas, 62.6% y 7 pacientes diagnosticados entre las
24-72 horas con un 36.8%. En cuanto a la relacién de estas dos variables se obtuvo un valor (p.
0.044), OR. 2.873 IC 1.039- 7.944, lo cual nos indica una asociacion estadisticamente significativa y

ademas una relacién de riesgo.
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TABLA. 15 ASOCIACION ENTRE SEPSIS PROBABLE CON LA TABLA DE MANROE Y EDAD AL MOMENTO DEL

DIAGNOSTICO
RESULTADO TABLA DE Total
MANROE
Sli NO
EDAD AL 0-24 horas Recuento 62 37 99
DIAGNOSTICO % dentro de EDAD AL DIAGNOSTICO 62,6% 37,4% 100,0%
DE SEPSIS DE SEPSIS NEONATAL
NEONATAL 24-72 horas Recuento 7 12 19
% dentro de EDAD AL DIAGNOSTICO 36,8% 63,2% 100,0%
DE SEPSIS NEONATAL
Total Recuento 69 49 118
% dentro de EDAD AL DIAGNOSTICO 58,5% 41,5% 100,0%
DE SEPSIS NEONATAL

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (TABLA DE MANROE) Y TIPO DE PARTO

En este grupo se encontraron 20 neonatos nacidos por cesarea, 50% y 49 nacidos por parto

cefalovaginal 62.8%.

Al relacionar la probabilidad de sepsis con la tabla de Manroe y el tipo de parto no se obtuvieron
valores que indiquen asociacion estadisticamente significativa o presencia de riesgo; con un valor

(p. 0.237) OR 0.592 IC. 0.274-1.280.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (TABLA DE MANROE) Y MANIFESTACIONES CLINICAS

En cuanto a la relacion entre la probabilidad de sepsis con la tabla de Manroe y manifestaciones
clinicas se obtuvieron los siguientes valores. Mala succion presentaron 45 neonatos, 58.4% (p.
1.00) OR. 0.996 IC. 0.462- 2.149, Llanto irritable se presentd en 6 pacientes con 42.9% (p: 0.253)
OR 0.488 IC 0.158- 1.510. Letargia en 14 pacientes con 66.7% (p. 0.470) OR: 1.527 IC 0.566-
4.119. Mal aspecto en 13 pacientes con un 72.2% (p. 0.299) OR. 2.043 IC 0.677- 6.164. Dificultad
respiratoria presentaron 18 neontaos con un 66.7% (p. 0.379) OR 1.569 IC 0.637- 3.862. Ictericia
en 13 neonatos con 44.8% (p. 0.128) OR. 0.479 IC. 0.205- 1.11. Cambios en el color de la piel en

17 pacientes con un 65.4% (p. 0.502) OR. 1.453 IC 0.587- 3.599. Vémito en 27 neonatos con 60 %
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(p. 0.849) OR 1.107 IC 0.520- 2.357. Diarrea presentaron 5 pacientes, 83.3% (p. 0.399) OR 3.750
IC 0.424- 33.154. Lo que nos indica que no existe asociacion estadisticamente significativa entre
estas manifestaciones clinicas y la probabilidad de sepsis. Los valores de OR a su vez sefialan la

ausencia de riesgo al relacionar la probabilidad de sepsis y las manifestaciones clinicas antedichas.

En cuanto a la hipo e hipertermia se observaron 7 pacientes que representan el 36.8 % con un valor
(p. 0.044) que indica una asociacion estadisticamente significativa. EI OR fue de 0.348 con IC

0.126- 0.963 que sefiala que la ausencia de este sintoma es un factor de proteccion en este grupo.

TABLA. 16 ASOCIACION ENTRE PROBABILIDAD DE SEPSIS CON LA TABLA DE MANROE E HIPO/
HIPERTERMIA
RESULTADO TABLA DE Total
MANROE
Sl NO

CLINICA HIPO O Sl Recuento 7 12 19

HIPERTERMIA % dentro de CLINICA HIPO O 36,8% 63,2% 100,0%
HIPERTERMIA

NO Recuento 62 37 99

% dentro de CLINICA HIPO O 62,6% 37,4% 100,0%
HIPERTERMIA

Total Recuento 69 49 118

% dentro de CLINICA HIPO O 58,5% 41,5% 100,0%
HIPERTERMIA

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (TABLA DE MANROE) Y NORMAS DE ASEPSIA Y

ANTISEPSIA

Al_analizar la relacion entre la probabilidad de sepsis y el cumplimiento de normas de asepsia y
antisepsia se obtuvieron los siguientes valores. Lavado de manos. P. 0.608 OR. 0.736 IC 0.252 -
2.145. Colocacion de campos quirdrgicos p. 1.000 OR 0.879 IC 0.315 — 2.455. Colocacion de

guantes y vestimenta estéril p. 0.608 OR 0.736 IC 0.252- 2.145. Limpieza de la region perineal p.
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1.000 OR 0.879 IC 0.315 — 2.455. lo cual nos indica que no existe asociacion estadistica, o que

alguno de estos factores constituya riesgo para la probabilidad de sepsis.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (TABLA DE MANROE) Y PATOLOGIAS MATERNAS

En cuanto a la presencia de patologias maternas y su relacion con la probabilidad de sepsis
neonatal se obtuvieron los siguientes valores RPM presentaron 12 madres con 57.1% (p. 1.00) OR.
0.936 IC. 0.360- 2.429, Corioamnionitis en 3 madres, 75% (p 0.640) OR. 2.182 IC 0.220- 21.621.
La infeccién vaginal en los quince dias previos al parto se presentd en 8 pacientes, 80% con un
valor (p 0.191) y un OR 3.082 IC 0.625 — 15.197. Se encontraron 10 madres, 58,8% con IVU en
los quince dias previos al parto (p. 0.100) y OR 0.117 IC 0.358- 2.888. Mientras que 34 pacientes,
63%, refirieron IVU en el tercer trimestre (p. 0.454) OR 1.409 IC. 0.672- 2.952. Infecciones
vaginales en el tercer trimestre se presentaron en 36 pacientes, 64.3%. (p. 0.264) y un OR 1.582
IC. 0.755- 3.316. Todo lo cual nos indica que no existe asociacion estadisticamente significativa al
relacionar estas variables y la probabilidad de sepsis con la tabla de Manroe. Los valores de OR

tampoco indican asociacion de riesgo.

RELACION ENTRE SEPSIS PROBABLE (TABLA DE MANROE) Y SUFRIMIENTO FETAL

La relacién estadistica entre el sufrimiento fetal y la probabilidad de sepsis arroja los siguientes
resultados: liquido amniético meconial presente en 19 partos, 65.5% ( p. 0.396 ) y OR. 1.482 IC
0.619- 3.547. Monitoreo clase |l presente en 5 pacientes, 71.9% ( p. 0.698) y OR 1.836 IC 0.341 —
9.875. Disminucién de movimientos fetales presente en 6 pacientes, 75%. (p. 0.467) y OR 2.238
IC 0.432— 11.587. Apgar menor a 7 en 10 pacientes, 66,7%, con un valor (p 0.582) y OR 1.492 IC

0.476- 4.674. Lo que indica ausencia de relacién estadisticamente significativa o de riesgo.
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4.3.3 ANALIS DE LEUCOCITOSIS

RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y SEXO DEL NEONATO

En cuanto a la relacion entre el sexo del neonato y presencia de leucocitosis se obtuvo un valor (p.
0.303) OR 0.639 IC 0.280 — 1.457. esto nos demuestra que no existe relacion estadisticamente

significativa.

RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y CONTROLES PRENATALES

Se encontraron 5 pacientes cuyas madres se realizaron menos de 5 controles prenatales con un

porcentaje del 20.8%

Al relacionar estas dos variables se obtuvo un valor (p. 0.609) con un OR. 0.688 IC 0.233 — 2.035.

lo que demuestra la ausencia de riesgo y de significacion estadistica.

RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y TACTOS VAGINALES

En este grupo se encontraron 4 pacientes cuyas madres refirieron haber sido sujetas a mas de

cuatro tactos vaginales es decir un 21.8%.

Al relacionar el nimero de tactos vaginales con la presencia de leucocitosis se encontrd un valor (p.
0.402) OR. 0.646 IC 0.280- 1.491. Estos valores indican ausencia de significacion estadistica o de

riesgo.

RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y EDAD GESTACIONAL

Se observaron 2 pacientes pretérmino que representa 33.3%.

Esta relacion arrojé u valor (p.0.652) con OR 1.431 IC 0.249- 8.229. lo cual indica que no existe

asociacion estadisticamente significativa o relacion de riesgo.

RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y TIPO DE PARTO
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Se presentaron 14 nacimientos por cesérea, 30.4%, y 7 por parto cefalovaginal , 23,6%, en este

grupo.

Al relacionar la presencia de leucocitosis con el tipo de parto se obtuvo un valor (p. 0.520) OR 1.415

IC 0.617 — 3.249. Lo que indica que no existe asociacion estadisticamente significativa o riesgo.

RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y EDAD AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

Veinte y ocho es decir 27.2% fueron diagnosticados en las primeras 24 horas y 3 es decir el 20 %

después de las 24 horas.

Al analizar la relacion entre la presencia de leucocitos y la edad del diagnostico de sepsis se obtuvo
un valor (p. 0.756) OR 1.493 IC 0.392 — 5.689. Estos valores sefialan que no existe asociaciéon

estadisticamente significativa o relacion de riesgo.

RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y MANIFESTACIONES CLINICAS DEL NEONATO

En cuanto a la relacién entre la presencia de leucocitosis y manifestaciones clinicas se obtuvieron
los siguientes valores. Mala succion se presenté en 11 pacientes con 17.5% (p. 0.023) la cual indica
asociacion estadisticamente significativa, con un OR 0.370 IC 0.158 — 0.867, que demuestra que

la ausencia de este sintoma es protector para la presencia de leucocitosis.

TABLA. 17 RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y MALA SUCCION
PRESENCIA DE Total
LEUCOCITOSIS EN EL
NEONATO
Sl NO
CLINICA MALA Sl Recuento 11 52 63
SUCCION % dentro de CLINICA MALA 17,5% 82,5% 100,0%
SUCCION
NO Recuento 20 35 55
% dentro de CLINICA MALA 36,4% 63,6% 100,0%
SUCCION
Total Recuento 31 87 118
% dentro de CLINICA MALA 26,3% 73,7% 100,0%
SUCCION

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.
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No se encontrd ningun paciente con mal aspecto. Al relacionar con leucocitosis se obtuvo un valor
(p. 0.041) con indice de verosimilitud 0.011 indicador de asociacion estadisticamente significativa.

Que demuestra que la ausencia de este sintoma se relaciona con sepsis improbable.

TABLA. 18 RELACION ENTRE MAL ASPECTO Y LEUCOCITOSIS
PRESENCIA DE Total
LEUCOCITOSIS EN EL
NEONATO
Sl NO
CLINICA MAL Sl Recuento 0 10 10
ASPECTO % dentro de CLINICA 0,0% 100,0% 100,0%
MAL ASPECTO
NO Recuento 31 77 108
% dentro de CLINICA 28,7% 71,3% 100,0%
MAL ASPECTO
Total Recuento 31 87 118
% dentro de CLINICA 26,3% 73, 7% 100,0%
MAL ASPECTO

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

En cuanto a las demas manifestaciones clinicas se obtuvieron los siguientes valores: Llanto irritable
presentaron 4 neonatos, 50% (p. 0.204) OR 3.074 IC 0.719 — 13.136. Letargia 3 neonatos con 25%
(p. 1.000) OR 0.929 IC 0.235- 3.677, Hipo o hipertermia en 8 pacientes con 38 % (p: 0.455) OR.
1.432 IC 0.547- 3.753, Dificultad respiratoria en 6 pacientes que representa el 26.1% (p. 1.000) OR
0.988 IC 0.350- 2.787, Ictericia en 10 pacientes con 24.4% (p 0.828) OR 0.860 IC 0.360 — 2.056,
Cambios en el color de la piel en 6 neonatos con 16.6% (p.0.248) OR 0.506 IC. O0.186 — 1.372.
Vomito en 12 neonatos que representa el 23.1% (p. 0.538) OR 0.742 IC 0.321- 1.713, Diarrea en
ningun neonato con (p. 1.000). Todos estos valores nos sefialan la ausencia de relacién de riesgo
y significancia estadistica.

RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y NEUTROFILIA

Al relacionar la leucocitosis y neutrofilia se encontré un valor p. 0.110 lo que demuestra ausencia

de significacion estadistica.
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RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y NORMAS DE ASEPSIS Y ANTISEPSIA

Al relacionar el cumplimiento de normas de asepsia y antisepsia con la presencia de leucocitosis se
encontraron los siguientes valores. Lavado de manos (p. 0.380) OR 0.603 IC 0.202 — 1.798.
Colocacién campos quirargicos (p. 0.380) OR 0.603 IC 0.202 — 1.798, colocacion de guantes y
vestimenta estéril p. 0.741 OR 0.779 IC 0.222- 2.736, Limpieza del area perineal y zona de incision
(p. 0.517) OR. 0.600 IC 0.184 - 1.952. Hecho que sefiala que no existe asociacion

estadisticamente significativa o relacion de riesgo.

RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y PATOLOGIAS MATERNAS

Al relacionar la presencia de patologias maternas y leucocitosis se encontraron los siguientes
valores: presencia de infecciones urinarias en el Ultimo trimestre se encontré en 16 madres, 36.4%
(p- 0.083) OR 2.248 IC 0.974- 5.184. Infecciones vaginales en el tercer trimestre en 17 madres con
27.4% (p. 0.836) OR 1.133 IC. 0.498- 2.581. Infecciones vaginales en los quince dias previos se
encontré en 8 madres, 25.8% (p. 1.000) OR 0.968 IC 0.380- 2.485. Infecciones de vias urinarias en
los quince dias previos al parto en 2 madres con el 20% (p. 1.000) OR 0.681 IC 0.137- 3.396,
Corioamnionitis en ninguna madre con p. 1.000, RPM se encontrd en 8 madres, 40% (p. 0.163) OR
2.174 1C 0.792 — 5.964. Todo ello nos demuestra que no existe asociacion estadisticamente

significativa ni relacién de riesgo entre la presencia de leucocitosis y patologias maternas.

RELACION ENTRE LEUCOCITOSIS Y SUFRIMIENTO FETAL

Al relacionar los parametros que sefalan sufrimiento fetal y leucocitosis se obtuvieron los siguientes
hallazgos liquido amniético meconial se observé en 11 con 30.6% (p. 0.502) OR 1.364 IC 0.571 —
3.256, monitoreo categoria Il en 1 pacientes con 25% y (p. 1.000) OR. 0.933 IC 0.093 — 9.321.
Disminucién de movimientos fetales en ningdn paciente (p. 0.338) Apgar menor a 7 en ningun
paciente (p. 0.324). Estos valores nos demuestran la ausencia de significacién estadistica al

relacionar las variables antedichas; asi como la ausencia de riesgo.
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4.3.4 ANALISIS DE NEUTROFILIA

RELACION ENTRE NEUTROFILIAY CONTROLES PRENATALES

Se observaron 22 pacientes con menos de 5 controles prenatales que representa al 91.7%

En la asociacion de neutrofilia y controles prenatales no se encontré asociacion estadisticamente

significativa ademés de ausencia de riesgo. Con un valor (p. 1.00) OR 0.885 IC 0.172- 4.561.

RELACION ENTRE NEUTROFILIA Y TACTOS VAGINALES

Hubieron 47 madres que refirieron mas de cuatro tactos vaginales con un 85.5%

Al relacionar estas dos variables se obtuvo un valor de (p. 0.012) asociacion estadisticamente

significativa. Ademas se obtuvo de un OR 0.095 con IC 0.011 0.784 lo cual indica que un numero

menor a 4 tactos constituye un factor protector para el desarrollo de neutrofilia.

TABLA. 19 RELACION DE NEUTROFILIA'Y TACTOS VAGINALES

PRESENCIA DE Total
NEUTROFILIA EN EL
NEONATO
Sl NO
NUMERO DE >4 TACTOS Recuento 47 8 55
I/QET'\?ELES VAGINALES % dentro de NUMERO DE 85,5% 14,5% 100,0%
TACTOS VAGINALES
<4 TACTOS Recuento 62 1 63
VAGINALES % dentro de NUMERO DE 98,4% 1,6% 100,0%
TACTOS VAGINALES
Total Recuento 109 9 118
% dentro de NUMERO DE 92,4% 7,6% 100,0%
TACTOS VAGINALES

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

RELACION ENTRE NEUTROFILIA Y EDAD GESTACIONAL
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Se encontraron 6 neonatos pretérmino 100% Al asociar estas dos variables se obtuvo un valor (p

1.000) que indica ausencia de asociacion estadistica.

RELACION ENTRE NEUTROFILIA Y EDAD AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

Se presentaron 95 neonatos con 92.2% con diagndstico de sepsis en las primeras 24 horas y 14

93.3 % en las 72 horas de nacidos.

Al relacionar estos dos factores se obtuvo un valor (p 1.000) con OR 0.848 IC 0.098 — 7.305 lo cual

nos demuestra que no existe riesgo ni significacion estadistica.

RELACION ENTRE NEUTROFILIA Y TIPO DE PARTO

En este grupo se presentaron 43 cesareas, 93.5% y parto normales 66. 91.7%

Al relacionar estas dos variables se obtuvo un valor (p. 1.000) con OR 1.303 IC 0.309- 5.490 lo que

demuestra que no existe relacion estadisticamente significativa ni riesgo.

RELACION ENTRE NEUTROFILIA'Y MANIFESTACIONES CLINICAS

Al relacionar la presencia de neutrofilia con manifestaciones clinicas sugerentes de sepsis se
obtuvieron los siguientes datos: mala succién se observé en 57 neonatos con 90.5% (p 0.500) OR
0.548 IC 0.130 — 2.304 Llanto irritable en 8 neonatos, 100% (p:1.000) Hipo o hipertermia en 22
pacientes, 88% (p 0.397) OR 0.506 IC 0.017 — 2.184. Dificultad respiratoria en 20 pacientes que
representa al 80 % (p. 0.375) OR 0.449 IC 0.104 — 1.951 Ictericia en 36 neonatos, 87.2% (p. 0.273)
OR 0.395 IC 0.100 — 1.559. Cambios en el color de la piel en 32 neonatos con 94.1% (p. 1.000) OR
1.455 IC 0.287- 7.384 VVOmito se encontrd en 49 pacientes con 94.2% (p. 0.729) OR 1.633 IC 0.388-

6.869. Diarrea en 2 neonatos, 100% (p 1.000.)

Esta informacién nos permite inferir que no existe asociacion estadisticamente significativa entre las

manifestaciones clinicas y el desarrollo de neutrofilia.
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RELACION ENTRE NEUTROFILIA' Y NORMAS DE ASEPSIA Y ANTISEPSIA

En el estudio estadistico de la relaciéon entre el cumplimiento de normas de asepsia y antisepsia y el
desarrollo de neutrofilia no se encontraron asociaciones estadisticamente significativas ni de riesgo
como se observa en la siguiente informacién: lavado de manos (p 1.000) OR 0.727 IC 0.085- 6.209
Colocacién de campos quirdrgicos (p. 1.000) OR 0.727 IC 0.085- 6.209 Colocacién de guantes
guirargicos y vestimenta estéril (p 1.000) OR 1.010 IC 0.016 — 8.793. Limpieza de region perineal y

zona de incisién (p. 1.00) OR 0.923 IC 0.107 — 7.988.

RELACION ENTRE NEUTROFILIA Y PATOLOGIAS MATERNAS

Al estudiar la relacion entre la presencia de infecciébn de vias urinarias en el tercer trimestre y
neutrofilia se encontraron 41 pacientes que representa 93.1% con un valor (p. 1.000) OR 1.206 IC
0.286- 5.085. En las infecciones urinarias en los quince dias previos al parto se encontraron en 10
pacientes que es el 100%, se obtuvo un valor (p 1.000). Lo cual demuestra ausencia de asociacion
estadisticamente significativa. En cuanto a las infecciones vaginales en el tercer trimestre se
presentaron en 55 madres, 88.7% y se obtuvo un valor (p. 0.168) OR 0.291 IC 0.058- 1.464,
mientras que en las mismas infecciones en los quince dias previos hubieron 25 madres con el
80.6%, se encontré un valor (p. 0.010) OR 0.749 IC 0.035- 0.638. Lo cual nos indica que no existe
asociacion entre las infecciones en el tercer trimestre y la neutrofilia, pero en los quince dias previos
al parto se observa una asociacion estadisticamente significativa y se demuestra que la ausencia

de las mismas constituye un factor de proteccion.
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TABLA. 20 RELACION DE INFECCION VAGINAL EN LOS 15 DIAS PREVIOS AL PARTO Y NEUTROFILIA

PRESENCIA DE Total
NEUTROFILIA EN EL
NEONATO
Si NO
INFECCION Sl Recuento 25 6 31
VAGINAL EN % dentro de INFECCION VAGINAL 80,6% 19,4% 100,0%
LOS ULTIMOS EN LOS ULTIMOS 15 DIAS
15 DIAS NO Recuento 84 3 87
% dentro de INFECCION VAGINAL 96,6% 3,4% 100,0%
EN LOS ULTIMOS 15 DIAS
Total Recuento 109 9 118
% dentro de INFECCION VAGINAL 92,4% 7,6% 100,0%
EN LOS ULTIMOS 15 DIAS

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

En este grupo se encontraron 20 pacientes con antecedente de RPM 100%, y uno con

antecedentes de corioamnionitis 100%.

Al relacionar la presencia de RPM, corioamnionitis y neutrofilia se obtuvieron valores (p. 0. 354) y

(p.1.00) respectivamente. Lo cual significa que no hay asociacion estadisticamente significativa.

RELACION ENTRE NEUTROFILIA Y SUFRIMIENTO FETAL

Al relacionar los parametros de sufrimiento fetal y el desarrollo de neutrofilia llama la atencién el

resultado obtenido en cuanto al score de Apgar menor a 7 se encontré 3 pacientes, 60%, y 106

neonatos con Apgar mayor a 7, con un valor (p . 0.046) OR 0.099 IC 0.014-0.693 que nos indica

gue es estadisticamente significativo, y que un Apgar > 7 es protector para el desarrollo de

neutrofilia
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TABLA .21 RELACION DE NEUTROFILIA'Y APGAR

PRESENCIA DE NEUTROFILIA Total
EN EL NEONATO
Sl NO

SCORE DE 0-6 Recuento 3 2 5

APGAR % dentro de SCORE DE 60,0% 40,0% 100,0%
APGAR

>0=7 Recuento 106 7 113

% dentro de SCORE DE 93,8% 6,2% 100,0%
APGAR

Total Recuento 109 9 118

% dentro de SCORE DE 92,4% 7,6% 100,0%

APGAR

Elaborado por: Acosta S., Bricefio D.

Los pacientes que tuvieron disminucion de movimientos fetales fueron 6, 100%, monitoreo clase Il

4 pacientes con 100%, y liquido amniético meconial 34 pacientes con el 94.4%.

En cuanto a la disminucion de movimientos fetales, presencia de liquido amnidtico meconial y

monitoreo categoria Il se obtuvieron valores (p . 1,000) (p. 0.720) (p . 1.000) respectivamente. La

presencia de liquido amniético meconial tuvo un OR 1.587 IC 0.313- 8.041.

Cifras que nos indican que no existe relacion estadisticamente significativa ni determinantes de

riesgo.
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CAPITULO V

5.1 Discusion

La sepsis neonatal temprana constituye una de las principales causas de morbilidad y mortalidad
neonatal en paises en vias de desarrollo como ocurre en nuestro caso en donde segun

estadisticas oficiales del INEC representa la quinta causa de morbilidad infantil en el afio 2012.(2)

En el Hospital General Enrique Garcés, de la ciudad de Quito en donde se realizd el presente
estudio se documentd un total de 610 casos de sepsis neonatal temprana en el afio 2013 , con
una prevalencia 15,11% para esta patologia, en lo que va del afio 2014 por otra parte se han
documentado hasta el momento 630 casos de sepsis temprana en el periodo de Enero a
Septiembre, con una prevalencia de 17.55% hasta el momento. En el periodo en que se realizé el
presente trabajo se registraron 1699 nacimientos, de los cuales 256 neonatos presentaron
diagnéstico de sepsis neonatal temprana con una incidencia del 15% lo cual constituye un indicador
de la importancia de dicha enfermedad en nuestro medio por lo que es recomendable mejorar las
herramientas para mejorar su precision diagnostica.(58) Para este andlisis se tomaron en cuenta
236 casos de neonatos que recibieron antibioticoterapia empirica para el tratamiento de sepsis
neonatal temprana en base a datos clinicos y de biometria hematica interpretados como
determinantes para el diagnéstico de esta patologia por los médicos residentes y tratantes del

Servicio de Neonatologia del Hospital Enrique Garcés.

Dentro del estudio se tomaron en cuenta dos grupos 118 en los que se utilizaron la escala de
Rodwell y la Tabla de Manroe ademés de un interrogatorio sobre la presencia de patologias
infecciosas maternas , sufrimiento fetal , nUmero de tactos vaginales, numero de controles
prenatales , cumplimiento de normas de asepsia y antisepsia en la atencion del parto y cesarea,

y presencia de manifestaciones clinicas de sepsis y 118 en los que se utilizaron los mismos
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parametros, pero en lugar de utilizar las escalas antes descritas se analizaron Unicamente la

presencia de leucocitosis y neutrofilia en la Biometria Hematica.

En el primer grupo se encontré un predominio de sexo masculino en los pacientes que presentaron
sepsis probable segun el score de Rodwell con un 53.1%, mientras que en el caso de la sepsis
muy probable el porcentaje fue igual para ambos sexos. En el caso de los neonatos con presencia
de leucocitosis también se observo un predominio en el sexo masculino, mientras que lo opuesto
sucedi6 en el caso de la tabla de Manroe y la neutrofilia en las que se observo un predominio de
pacientes de sexo femenino, sin embargo estos hallazgos parecen deberse al predominio de
neonatos de sexo femenino en el total de la muestra. Al realizar el cruce de variables no se
observo relacion estadisticamente significativa en cuanto al sexo del neonato y la presencia de
sepsis probable segun los scores utilizados, lo cual coincide con estudios similares realizados en
nuestro medio como es el caso de los hallazgos de Espinoza Herrera y cols, en su estudio realizado
en el Hospital de la FFAA N1 en el afio 2012. (59). Sin embargo el mayor predominio de sepsis
probable segun el score de Rodwell y la presencia de leucocitosis en el sexo masculino coincide
con estudios que sugieren una mayor incidencia de esta patologia en dichos pacientes, como
sucede con la mayor parte de causas de morbilidad y mortalidad en la edad neonatal y hasta el
primer afio de vida en donde se observa siempre una mayor tendencia de afectacion en el sexo

masculino, sin que en muchos de ellos exista una asociacion fisiopatoldgica establecida.

En cuanto a la edad gestacional en los pacientes que presentaron sepsis probable en los diferentes
grupos se observo un predominio de neonatos a término en todos los casos, y al realizar el analisis
multivariado no se encontré relacién estadisticamente significativa entre la edad gestacional y la
presencia de sepsis, hallazgo que no coincide con lo establecido en la bibliografia consultada, lo
cual probablemente se debe a la escasa cantidad de neonatos pre término incluidos en el estudio y

a los criterios de exclusién establecidos.
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Segun la bibliografia consultada el tipo de parto puede constituir un factor de riesgo para el contagio
de sepsis neonatal temprana, en el caso del parto normal por la probabilidad de contaminacién
neonatal al atravesar el canal vaginal, en el presente estudio la mayor parte de los neonatos
incluidos nacieron por parto cefalovaginal en todos los grupos y se observo una mayor incidencia
de sepsis probable, neutrofilia, leucocitosis y valores positivos en la tabla de Manroe en dicho
grupo, sin embargo al realizar el analisis multivariado no se encontré una relacién estadisticamente
significativa ni relacion de riesgo, en los ultimos tres grupos lo cual coincide con los hallazgos de
estudios como el de Espinoza Herrera y cols quienes refieren algo similar en el aflo 2012. Sin
embargo al analizar los resultados de los pacientes nacidos por cesérea, si bien existié asociacion
estadistica Unicamente entre el resultado del Score de Rodwell y el tipo de parto, se puede colegir
gue la cesarea constituy6 un factor de proteccién para el desarrollo de sepsis probable aunque se

requeririan mas estudios para comprobar este hallazgo.

La falta de un control prenatal adecuado conduce a una mayor incidencia de morbilidad materno
neonatal, y en nuestro medio en muchas zonas, especialmente a nivel rural, no se cumple la norma
de un minimo de cinco controles prenatales por embarazo y en el presente estudio pudimos
observar que aun existe un porcentaje de incumplimiento en las madres encuestadas lo cual
coincide con la bibliografia. Sin embargo al realizar el analisis respectivo entre la relacion de sepsis
probable seguin los diferentes parametros utilizados, no se encontré6 que exista una relacion
estadisticamente significativa Esto Ultimo puede deberse al escaso numero de pacientes con
diagnostico de sepsis probable o al hecho de que la mayoria de madres refirieron al menos 3 a 5

controles prenatales.

Otro de los factores citados en los diferentes estudios como riesgo para la presencia de
infecciones neonatales es el nimero de tactos vaginales durante la labor de parto, en el presente
estudio se encontré que el nimero de tactos superior a cuatro no representd un factor de riesgo en

los pacientes que presentaron resultados positivos en el Score de Rodwell, Tabla de Manroe y
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leucocitosis, sin embargo al relacionarse con la neutrofilia se encontr6 una asociacion
estadisticamente significativa y ademas se demostré que la presencia de menos de cuatro tactos
vaginales durante la labor de parto constituye un factor protector para el desarrollo de neutrofilia.
Hallazgo que coincide con estudios internacionales si bien no se encontraron investigaciones en
nuestro medio que incluyesen esta variable y nos permitiesen comparar los resultados obtenidos
los cuales pueden también deberse a un subregistro del nimero de tactos vaginales descrito en las

historias clinicas.

En lo referente a las manifestaciones clinicas compatibles con sepsis neonatal temprana la
frecuencia de cada una varié dependiendo del grupo de estudio y al realizar la relacién de la
presencia de valores indicativos de sepsis en el score de Rodwell y dichas manifestaciones se
encontré una asociacion estadisticamente significativa Unicamente en el caso de la dificultad
respiratoria y la ictericia, en la tabla de Manroe con la Hipo e hipertermia y la leucocitosis con la
presencia de mala succién y mal aspecto del neonato, mientras que en el caso de la neutrofilia no
se encontrd asociacion estadisticamente significativa con ninguno de los sintomas. Estos hallazgos
coinciden en parte con la bibliografia estudiada la cual si bien recalca la importancia de las
manifestaciones clinicas nos indica que la gran mayoria de ellas pueden presentarse en multiples
enfermedades neonatales y no son especificas debiendo relacionarse con los hallazgos de los

examenes de laboratorio y presencia de factores de riesgo.(4,8,31)

Se ha citado la presencia de patologias infecciosas maternas como infeccién vaginal, urinaria,
coriamnionitis y ruptura prematura de membranas como factores de riesgo para la presencia de
sepsis neonatal temprana. (1,19,21) En el presente estudio se analizaron todas estas variables en
relacion con la presencia de sepsis probable en el score de Rodwell, resultado sugerente de sepsis
en la tabla de Manroe y presencia de leucocitosis y neutrofilia en la Biometria hematica. Se
encontré que tanto las infecciones de vias urinarias como las infecciones vaginales presentan aun

una incidencia importante en las madres gestantes, especialmente durante el Gltimo trimestre, la
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ruptura prematura de membranas fue variable dependiendo del grupo de estudio, y la
corioamnionitis constituyd la patologia menos frecuente. En el andlisis multivariado llama la
atencion el hecho de que la presencia de infecciones vaginales en los quince dias previos al parto
se relaciona significativamente con la presencia de sepsis probable en el score de Rodwell y con
la neutrofilia, constituyendo en este Ultimo caso la ausencia de las mismas un factor de proteccién
para evitar el desarrollo de esta anomalia en la Biometria Hemética. Este hallazgo coincide con la
evidencia de otros estudios. Llama la atencion el hecho de que la presencia de Ruptura prematura
de membranas no se asocie significativamente con la presencia de sepsis como demostraron en un

estudio similar en 2012 Espinoza Herrera y cols.(59)

Existe evidencia de que la presencia de sufrimiento fetal y asfixia se han asociado con la presencia
de infecciones en el neonato especialmente al presentarse en relacién con otros factores de riesgo
(1,3,21) motivo por el cual en este estudio se relaciond la presencia de parametros compatibles con
sufrimiento fetal como monitoreo categoria 2, presencia de liquido amniético meconial y score de
Apgar con la presencia de sepsis probable en los scores de Rodwell y la tabla de Manroe asi como
con hallazgos como neutrofilia y leucocitosis en la BHC encontrandose Unicamente una asociacion
significativa en todos los casos correspondiente a la presencia de un score de Apgar bajo con un
mayor indice de neutrofilia y la presencia de un score mayor a 7 como protector para el desarrollo

de la misma, lo cual coincide con las referencias bibliograficas. (8)

Al tratarse de un estudio que involucra a los pacientes con diagnéstico de sepsis neonatal
temprana, la evidencia nos sefala que los riesgos de mortalidad asi como de complicaciones
documentados incrementan cuando el diagnéstico e inicio del tratamiento se retrasa. Cabe destacar
gue se encontrd0 una asociacion estadisticamente significativa entre la edad al momento del
diagnostico y el resultado de los scores de Rodwell y la tabla de Manroe. Si bien no se encontré

algo similar al efectuar el mismo analisis en el caso de la leucocitosis y neutrofilia, por lo que la
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asociacion arriba descrita podria tratarse de un hallazgo incidental. Lamentablemente no se han

encontrado estudios en los que se comparen ambas variables.

Si bien el incumplimiento de normas de asepsia y antisepsia en la atencion del parto cefalovaginal y
realizacion de cesarea se ha citado como un factor predisponente para la transmision de
infecciones materno neonatales como refieren Pico KJ, Zambrano JC y cols y otros autores, en el
presente estudio el cumplimiento de las mismas oscilé entre un 85.2% a 100% lo cual indica un
alto nivel de cumplimiento de las mismas, ademas al realizar el analisis multivariado no se encontrd
gue el incumplimiento de dichas normas representase un factor de riesgo en el grupo de estudio ni

una relacion estadisticamente significativa.

Al relacionar estadisticamente los dos scores utilizados, es decir el score de Rodwell y la tabla de
Manroe se obtuvo un valor p de 0.000 ademas de un OR de 7.19 lo cual coincide con los
hallazgos de Makkar Gupta, Rodwell y Narashima en sus respectivos estudios quienes indican que
la utilizacién de estos scores mejora el diagnostico de sepsis, demostrandose ademas que es mejor
la utilizacion conjunta de ambos para determinar la probabilidad de esta patologia. Al analizar la
cantidad de neonatos diagnosticados vy tratados por sepsis en relacién a los resultados de las
escalas empleadas, llama la atencién que dentro del grupo en que se emplearon el Score de
Rodwell Unicamente se detectaron 36 casos de sepsis probable, mientras que con la tabla de
Manroe solo 69 neonatos cumplieron el criterio para probabilidad de sepsis y tan solo 31
presentaron criterios de cumplimiento de ambas tablas en conjunto. En el segundo grupo 31
pacientes presentaron leucocitosis todos los cuales presentaron ademas neutrofilia del total de 109
con dicha alteracion en la Biometria Hematica. Por lo tanto estos hallazgos nos permiten concluir
gue del total de 236 neonatos estudiados entre los dos grupos Unicamente 62 cumplieron con
todos los criterios para administracion de antibioticoterapia empirica por sospecha de diagnostico
de sepsis, si bien todos ellos la recibieron; ya que la principal limitacion de este trabajo es la falta

de realizacion de hemocultivo como método de confirmacion en el diagnostico de sepsis, patologia
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gue es diagnosticada Unicamente mediante la observacion de manifestaciones clinicas y hallazgos
en la Biometria Hematica, observandose ademéas que en ninguno de los 236 casos documentados
el facultativo que prescribié antibioticoterapia haya empleado alguna de las escalas propuestas las
cuales se encuentran incluidas dentro del Componente de Atencién Neonatal vigente establecido
por el Consejo Nacional de Salud y el Ministerio de Salud Publica, y recomendadas por los

Protocolos del Servicio de Neonatologia del Hospital General Enrique Garcés. (60)

No se han encontrado estudios similares realizados en nuestro medio, por lo que no podemos
comparar estos hallazgos, sin embargo la falta de utilizacion de herramientas diagnosticas
facilmente reproducibles y aplicables como es el caso de las escalas empleadas en este trabajo se
traduce en un incremento de la morbilidad reportada y un gasto innecesario de los recursos
estatales para cubrir los costos de la medicacién empleada, la estancia hospitalaria prolongada de
la madre y del neonato y todos los demas recursos del sistema de salud implicados. Por otra parte
las recomendaciones establecidas a nivel internacional para el adecuado empleo de
antibioticoterapia nos sefialan que el uso indiscriminado de los farmacos conduce a un incremento
de la resistencia bacteriana, ademas de que al tratarse de pacientes neonatos las caracteristicas
fisiologicas de los mismos conducen a una mayor probabilidad de desarrollar reacciones adversas

por lo tanto es recomendable limitar el uso de estos farmacos en dicha poblacion.

En sintesis el presente estudio constituye un andlisis observacional de la situacion en el contexto de
sepsis neonatal temprana en una unidad de salud establecida en la cual se sugiere la
implementacion de la utilizacion de las escalas de Rodwell y la Tabla de Manroe, validadas y
recomendadas por el Ministerio de Salud Publica, para mejorar el proceso de diagndstico y

tratamiento de la misma.
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CAPITULO VI

6.1 CONCLUSIONES

1. La prevalencia de sepsis neonatal temprana en el Hospital General Enrique Garcés en el afio
2013 fue de 15,11%, hasta el momento en el afio 2014 se han registrado 630 casos de esta

patologia con una incidencia de 15% Yy una prevalencia del 17,55%. (58).

2. Del total de los 236 neonatos incluidos en el estudio el 53.4% fueron de sexo femenino, lo cual
coincide con las tendencias poblacionales referidas por el INEC que indican un mayor nimero de
nacimientos de mujeres que de hombres. Al analizar la probabilidad de sepsis segun los diferentes
scores se observa una mayor probabilidad de sepsis en los neonatos de sexo masculino segun el
score de Rodwell y leucocitosis mientras que el sexo femenino predomino en aquellos neonatos
con probabilidad de sepsis segun la tabla de Manroe y presencia de neutrofilia. Al realizar el
analisis estadistico sin embargo se ha demostrado que el sexo no es un factor de riesgo para la

presencia de sepsis.

3. Si bien el nimero de controles prenatales no demostré ser un factor de riesgo para el desarrollo
de sepsis neonatal, esto puede deberse a que aunque se presentaron casos en los que la madre no
acudio a ningun control, el promedio de controles en todo el grupo de estudio fue de 6,22 controles
por embarazo lo cual se encuentra incluso por encima de la norma de un minimo de 5 controles por

embarazo y puede a su vez haber influido sobre el resultado de la asociacién estadistica.

4. En este estudio no se encontrd una asociacion estadisticamente significativa entre el nimero de
tactos vaginales y la probabilidad de sepsis segun los scores utilizados, si bien en el caso de la
neutrofiia se encontr6 que los tactos se relacionan con el desarrollo de esta alteracion
hematoldgica y que su menor nimero representa un factor de proteccion. El promedio de tactos
vaginales realizado fue de 3,73 por cada paciente, cifra que casi alcanza el limite de riesgo de 4

tactos por parto, y finalmente el nimero de tactos referido por la madre no coincide con lo referido
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en las historias clinicas lo cual constituye un indicador de que exista un subregistro en las mismas

para este parametro.

5. La mayor parte de los pacientes analizados fueron neonatos nacidos a término, 93.2% del total,
lo cual influye notablemente sobre el resultado de la relacién entre la edad gestacional y la
probabilidad de sepsis segun los distintos pardmetros y scores. Al realizar el andlisis estadistico
correspondiente, no se encontré asociacion estadistica significativa, lo cual podria deberse a la

situacion poblacional arriba descrita.

6. La edad al momento del diagndstico fue en promedio de 1.15 dias y constituyo una variable
estadisticamente significativa al relacionarse con el Score de Rodwell y la Tabla de Manroe, mas no
con la leucocitosis ni la neutrofilia. Este particular puede ser importante al tomarse en cuenta las
posibles complicaciones que un diagndstico tardio podria implicar, sin embargo la administracion
precoz de antibioticoterapia empirica es también una problemética al predisponer el desarrollo de
resistencia bacteriana. No se encontraron otros estudios con los que se pueda comparar este

hallazgo.

7. La evidencia nos indica que el parto cefalovaginal se asocia con una mayor incidencia de
complicaciones infecciosas en el neonato, quien es proclive a adquirir infecciones al atravesar el
canal del parto, en el caso de este estudio el 63.3% de los neonatos nacieron por parto
cefalovaginal lo cual coincide con la bibliografia, ademas cabe destacar que la cesarea constituyé
un factor de proteccidon para el desarrollo de sepsis mientras el parto cefalovaginal se asocio
significativamente con la presencia de la misma, aunque esto podria deberse a que la mayoria de
los neonatos nacieron por esta via y constituir un hallazgo incidental ya que este hallazgo s6lo se

presento en el andlisis del score de Rodwell.

8. Las manifestaciones clinicas sugestivas de sepsis tomadas en cuenta por los facultativos de la

unidad en donde se realiz6 el estudio fueron principalmente vomito y mala succion, sin embargo al
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realizar el analisis estadistico respectivo Unicamente la mala succion, ictericia, mal aspecto e hipo e
hipertermia tuvieron asociaciones significativas. Esto nos permite concluir que las manifestaciones
clinicas por si solas, no son un elemento de juicio que deba conducir al clinico al inicio de
antibioticoterapia precoz y deben asociarse a la presencia de otros pardmetros para la toma de

decisiones terapéuticas.

9. En la mayor parte de los casos incluidos en este estudio existi6 un adecuado cumplimiento de
normas de asepsia y antisepsia en la atencion del parto y la realizacion de ceséareas, esto

constituye un buen indicador de la calidad de atencién en el Servicio de Ginecoobstetricia del HEG.

10 La presencia de infecciones vaginales, urinarias y ruptura prematura de membranas asi como
corioamnionitis son factores de riesgo documentados para la presencia de sepsis sin embargo en
este estudio no se encontrd asociacion estadisticamente significativa en la mayor parte de estas
patologias. Unicamente con la presencia de infecciones vaginales en los quince dias anteriores al
parto, por lo tanto podemos concluir que al igual que ocurre con las manifestaciones clinicas la
presencia de infecciones maternas por si sola no debe considerarse como un indicador para iniciar

antibioticoterapia empirica en los neonatos.

11. En cuanto a las manifestaciones compatibles con sufrimiento fetal, aunque la bibliografia nos
indica que su presencia puede constituir un factor de riesgo para el desarrollo de sepsis en este
estudio solamente el score de Apgar se relaciond significativamente con la presencia de neutrofilia,
lo cual nos permite inferir que a su vez el sufrimiento fetal debe relacionarse con otros factores para

determinar la toma de decisiones en el contexto del diagnéstico y tratamiento de sepsis.

12 La utilizacion conjunta del score de Rodwell y la tabla de Manroe junto con la correlacion de
parametros clinicos y factores de riesgo prenatales y natales constituye una herramienta valida para
el diagnostico precoz de sepsis neonatal temprana para evitar la sobreutilizacion de antibioticoterpia

empirica innecesaria.
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6.2 LIMITACIONES

La principal limitacion en el presente trabajo estuvo constituida por la falta de realizacion de
hemocultivos u otras pruebas confirmatorias de diagnostico de sepsis neonatal temprana e incluso
la realizacion de Biometria Hematica en la misma institucién, en algunos casos las muestras fueron
enviadas a laboratorios externos, por falta de reactivo o dafios en el equipo. Esto se puede deber

principalmente a la falta de recursos a nivel hospitalario o alteraciones en su organizacion,

6.3 RECOMENDACIONES

1. Identificar las causas por las que no se utilizan rutinariamente escalas de probabilidad de sepsis
neonatal en las unidades de Neonatologia de nuestro medio y se inicia antibioticoterapia empirica

precozmente incrementando asi la probabilidad de la aparicién de resistencias bacterianas.

2. Tomando en cuenta la elevada incidencia de infecciones neonatales en nuestro medio se
recomienda mejorar el proceso diagndstico de las mismas utilizando herramientas ampliamente

accesibles y de facil reproduccién como es el caso de los scores estudiados en el presente trabajo.

3. Dada la limitacién del presente estudio por la falta de realizacién de hemocultivos u otras pruebas
confirmatorias de sepsis se recomienda tomar en cuenta los resultados obtenidos en el presente
trabajo para realizar estudios posteriores que incluyan la realizacion de dichas pruebas y permitan

una nueva validacion de las escalas propuestas.

4 Se recomienda que todos los profesionales encargados de la atencién prenatal, natal y neonatal
sean capacitados en cuanto a los factores de riesgo, manifestaciones clinicas probables y
alteraciones de laboratorio compatibles con infecciones maternas y neonatales todo ello con el

proposito de evitar el infra'y sobre diagnostico de estas enfermedades.

5 Dado que este estudio se limitd Unicamente a un periodo de tiempo determinado se sugiere

realizar un seguimiento con un mayor numero de muestra en un periodo mas prolongado en
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nuestro medio aplicando las escalas propuestas pues esto sin duda permitird identificar mas
acuciosamente todos los factores implicados en la génesis de esta enfermedad. Ademas dado el
disefio del presente estudio se recomienda en base a los hallazgos del mismo realizar a futuro un
estudio de intervencion en el que se lleven a cabo hemocultivos para comprobar la validez de las

escalas sugeridas en nuestro medio.

6 Mejorar el uso de antibioticoterapia empirica limitdndola Unicamente a los casos que

verdaderamente ameriten la aplicacion de la misma.

7 Finalmente recomendamos la utilizacion de ambos scores, asociados a la presencia de
pardmetros clinicos asi como factores de riesgo, infecciones maternas y sufrimiento fetal para el
diagnéstico y tratamiento de sepsis neonatal temprana en un proceso clinico integral que nos
permita prevenir la utilizacién indiscriminada de antibioticoterapia innecesaria y el desarrollo de
complicaciones derivadas de ello por lo que seria de fundamental importancia promover la
instrucciéon sobre el empleo de estas escalas y su correcta utilizacion en los profesionales

encargados de la atencidn neonatal y el tratamiento de sepsis.
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ANEXOS

HOJA DE RECOLECCION DE INFORMACION

TEMA VALIDEZ DEL SCORE DE RODWELL Y LA TABLA DE MANROE COMO PREDICTORES PARA EL

DIAGNOSTICO DE SEPSIS NEONATAL TEMPRANA EN EL HOSPITAL GENERAL ENRIQUE GARCES EN

EL PERIODO DE JULIO — SEPTIEMBRE DEL 2014.

Historia clinica Materna: Fecha:

Historia clinica neonatal:

Sexo:

Femenino Masculino

Antecedentes prenatales:

Sl

NO

Infecciones urinarias (sintomatica o asintomatica), en el dltimo trimestre que
hayan o no recibido tratamiento

Infeccién vaginal materna en el dltimo trimestre que hayan o no recibido
tratamiento

Numero de controles prenatales durante el embarazo.

Numero de tactos vaginales durante la labor de parto

Neonato:

0- 3 dias
4-10 dias
10-28 dias.

Edad gestacional al nacimiento

Neonato pre término leve: Edad gestacional 35 semanas — 36, 6 semanas
Neonato pre término moderado: Edad gestacional de 32 — 34 semanas, 6 dias.
Neonato pre término severo: edad gestacional menor a 32 semanas.

Neonato a término: Edad gestacional de 37 a 41.6 semanas.

Neonato pos término: Mayor a 42 semanas.
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Tipo de parto: |:| Cesarea

Edad al momento de diagndstico de sepsis.

0-24 horas
24 a 48 horas
48 a 72 horas.

Sepsis neonatal:

CRITERIOS CLINICOS Sl NO
e Mala succion
e Llanto irritable
e Letargia
e Mal aspecto
e Hipo o hipertermia
o Dificultad respiratoria
e |ctericia
e Cambios de color de piel
e VOmito
e Diarrea
e Sangrado
Criterios de laboratorio Score de Rodwell
Parametro Resultado Puntaje
Contaje total de leucocitos Menos de 5000 o més de 2
25000 al nacimiento
Més de 30000 en las primeras 1
12 a 24 horas de vida
Mas de 21000 de las 48 horas
en adelante
Contaje total de PMN No se observan PMN maduros 1
Aumentados/ Disminuidos
1
Contaje de PMN inmaduros Aumentado 1
Relaciéon I/T de PMN Aumentada 1
Relacion I/M de PMN Mayor o igual a 0.3 1
Cambios degenerativos en los | Vacuolizacién toxica, cuerpos 1
PMN de Dohle en los PMN
Contaje de plaquetas Menor a 150000 1
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Los valores normales son:

- Contaje total de PMN 1800 a 5400
- Contaje de PMN inmaduros 600

- Relacion I/ T PMN 0.120

- Relacion I/M PMN 0.3.

Interpretacion:

< 0 = 2: sepsis improbable

3 — 4: sepsis probable

= 0 > 5: sepsis muy probable

ANEXO 2. TABLA DE MANROE

16200 Si el contaje de neutrdfilos se encuentra por encima
14400 o por debajo de los limites de la curva, coadyuva,
10500 con los ofros pardmetros a sospechar sepsis

000
7200
5400
3600
1600

o

Numero total de neutréfilos (por mm?)

0 &6 12 18 24 30 35 42 48 54 40
Tiempo (Horas)

* De Monroe, B.L, J. Pediotr 1979: 85:89 Tomado de: Sarubbi MA. Bacteriemias neonatales.
Experiencia en la Maternidad Sardé.
Recomendaciones para su manejo. [Sitio en Internet].
Disponible en: http:// www.sarda.org.ar/Revista%20
Sardd/95 A/37-44 pdf

Hemocultivo:

Se realiz6 SlI NO

Positivo/ Negativo

Microorganismo/s encontrados:
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Normas de asepsiay antisepsia en la atencién del parto:

Durante el parto normal o la ceséarea

Lavado de manos quirdrgico previa atencion del parto o SI NO
cesarea.
Colocacion de campos quirdrgicos
Colocacion adecuada de guantes estériles y vestimenta
quirdrgica
Asepsia y antisepsia de la region perineal materna en el parto
cefalovaginal
Asepsia y antisepsia de la zona de incision y region perineal en
la ceséarea.
Utilizacién de instrumental estéril
Patologias maternas: Sl NO
e Infecciones urinarias (sintomatica o asintomatica),
En los 15 dias antes del nacimiento. I:I I:I
e Infeccion vaginal materna al momento del parto I:l I:I
¢ Ruptura prematura de membranas, mayor de 18 horas
(Ruptura de membranas antes de que haya empezado I:I I:I
El trabajo de parto; ocurre con o sin maduracion del feto)
e Corioamnionitis I:l I:l
INTERPRETACION:
e Cumple: Sipresenta 1 o0 mas de estas complicaciones
¢ No cumple : No presenta ninguna complicacion
Sufrimiento fetal Sl NO
e Liquido amniético meconial I:I I:I
e Monitoreo clase Il I:I I:I
e Disminucion de movimientos fetales I:I I:I
e Apgar 0-3 4-6 >7
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