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RESUMEN

El siguiente proyecto de investigacion tuvo como objetivo analizar la correlacion del perfil
microbioldgico de la sepsis neonatal vs morbi-mortalidad del Hospital Carlos Andrade
Marin, 2020. El estudio fue de tipo observacional, descriptivo, de campo, documental, con
un enfoque mixto, de cohorte transversal. Para su ejecucion se recopilé un total de 1168
historias clinicas de neonatos de 0 a 28 dias de nacidos de las cuales se considerd una
muestra de 82 historias clinicas, se constat6 el diagnostico de sepsis neonatal temprana y
tardia y el microorganismo etioldgico para establecer la relacion entre estas variables, se
aplicé la estadistica descriptiva. EI procesamiento de datos mostro que en la sepsis
temprana traves de la prueba exacta de Fisher que su valor de significancia en mayor a 0,05
(p=0,362) por tanto se estima que no existe asociacion o relacion entre la presencia de
sepsis temprana y sus tasas de morbi-morbilidad, datos que son similar en la sepsis tardia
ya que al tomar la prueba exacta de Fisher encontrando que su valor de significancia en
mayor a 0,05 (p=0,5) por tanto se estima que no existe asociacion o relacion entre la
presencia de sepsis tardia y sus tasas de morbi-morbilidad en el grupo de estudio. En
conclusién, de acuerdo a la prueba exacta de Fisher se puede estimar que no existe relacion
entre la presencia de sepsis temprana en la cual el microorganismo predominante es el
Staphylococcus aureus y las tasas de morbi-mortalidad en este grupo de estudio. Mientras
que en el perfil microbiolégico de la sepsis neonatal tardia se observd que el
microorganismo con mayor tendencia fue el Staphylococcus epidermidis, sin embargo, de
igual manera no existe asociacion entre la presencia de la sepsis tardia y las tasas de morbi-
mortalidad.

Palabras clave: sepsis neonatal, perfil microbiolégico, morbilidad, mortalidad.



ABSTRACT

The following research project aimed to analyze the correlation of the microbiological
profile of neonatal sepsis vs. morbidity and mortality at Hospital Carlos Andrade Marin,
2020. The study was observational, descriptive, field, documentary, with a mixed
approach, of the cross-sectional cohort. For its execution, a total of 1168 medical records
of neonates from 0 to 28 days old were collected, of which a sample of 82 medical records
was considered, the diagnosis of early and late neonatal sepsis and the etiological
microorganism were confirmed to establish the relationship among these variables,
descriptive statistics were applied. The data processingshowed that in early sepsis through
Fisher's exact test that its significance value is greater tan 0.05 (p = 0.362); therefore, it is
estimated that there is no association or relationship between the presence of early sepsis
and its morbidity-morbidity rates, data that are similar in late sepsissince when taking
Fisher's exact test, finding that its significance value is greater than 0.05 (p= 0.5),
therefore, it is estimated that there is no association or relationship between the presenceof
late sepsis and its morbidity and morbidity rates in the study group. In conclusion,
accordingto Fisher's exact test, it can be estimated that there is no relationship between the
presence of early sepsis in which the predominant microorganism is Staphylococcus
aureus and the morbidity and mortality rates in this study group. While in the
microbiological profile of late neonatal sepsis, it is felt that the organism with the most
significant tendency was Staphylococcus epidermidis; however, in the same way, there is
no association between the presence of late sepsis and morbidity and mortality rates.

Keywords: neonatal sepsis, microbiological profile, morbidity, mortality.
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CAPITULO |
1. INTRODUCCION

La investigacion presentada tiene como objetivo correlacionar el perfil microbiologico
en sepsis neonatal vs morbi-mortalidad en el Servicio de Neonatologia del Hospital
Carlos Andrade Marin, 2020. En grandes series en todo el mundo, se ha informado una
incidencia de sepsis neonatal de uno a cinco casos por cada 1000 nacidos vivos, pero las
unidades de cuidados intensivos neonatales han informado de 15 a 35 muertes con una
tasa de mortalidad del 20% al 60%, que depende, entre otras cosas, sobre el diagnostico
precoz y el tratamiento adecuado.(1)

Este proyecto de investigacion tiene el interés de presentar datos reales y
estadisticamente significativos a los profesionales del area de neonatologia, ademas de
los estudiantes para que puedan tener conocimiento general y desarrollar destrezas, en el
perfil de la sepsis neonatal y la morbi-mortalidad, con el fin que los profesionales de la
salud puedan desarrollar algoritmos de diagnésticos y tratamiento oportuno.

La metodologia se basoé en la revisién del registro de las historias clinicas del Hospital
Carlos Andrade Marin, los mismos que fueron proporcionados por el personal de
estadistica, los pacientes neonatologicos que participaron en el estudio fueron
seleccionados a través de una muestra intensional no probabilistica en base a criterios de
inclusion y exclusion, la investigacion fue de campo, descriptiva, de caracter
documental y observacional.

El principal objetivo de este estudio es analizar la correlacion del perfil microbiologico
en sepsis neonatal vs morbi-mortalidad. Hospital Carlos Andrade Marin, 2020;
estableciendo su morbilidad y mortalidad correlacionado al perfil microbiolédgico en la
sepsis neonatal que se presentar en este grupo de edad.

1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El término sepsis neonatal se utiliza para denotar una afeccion sistémica de origen
bacteriano, viral o flngico que se asocia con cambios hemodinamicos y otras
manifestaciones clinicas y conduce a una morbilidad y mortalidad significativas.
Tradicionalmente, la definicidn de sepsis incluye el aislamiento de un patégeno de un
fluido corporal normalmente estéril, como sangre o liquido cefalorraquideo.(2)

Un estudio del Instituto Nacional de Salud Infantil Eunice Kennedy Shriver y La Red de
Investigacion Neonatal de Desarrollo Humano documentd tasas de sepsis de inicio
temprano confirmadas por cultivo entre casi 400.000 nacidos vivos en los centros de la
red. La tasa general de sepsis de inicio temprano, definida como un cultivo bacteriano
positivo en sangre o liquido cefalorraquideo a menos de 72 horas de edad, fue de 0,98
infecciones por 1000 nacidos vivos. (3)

Segun el Instituto Nacional de Estadistica y Censos (INEC), en Ecuador en el afio 2010,
la sepsis neonatal fue la sexta causa de morbilidad infantil y la quinta causa de
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mortalidad, ademas de las morbilidades asociadas como la enterocolitis necrotizante o la
neumonia.(1)

Los recién nacidos que desarrollan sepsis neonatal tienen factores directamente
relacionados con el embarazo y el parto. Estos incluyen edad gestacional, colonizacion
materna del tracto genital y urinario por estreptococos del grupo B, urosepsis materna,
ruptura prematura o prolongada de membranas, infeccion materna periparto, parto
traumatico o séptico, sexo masculino del recién nacido, bajo peso al nacer y puntaje de
Apgar menor de 7 a los cinco minutos, hipotermia del recién nacido vy
corioamnionitis.(4).

Los microorganismos responsables son Escherichia coli en un 21% de los pacientes,
esta es la bacteria mas frecuente reportada en la literatura como causante de sepsis, este
hallazgo es similar al de Giannoni que encontr6 en los casos de sepsis probada un 22%
de aislamientos de Escherichia coli, en segundo lugar, se aisl6 Candida parapsilosis,
relacionada con la baja edad gestacional de la poblacion estudiada.(5)

Es importante manejar datos estadisticos concretos y enmarcados dentro de la realidad
del Hospital Carlos Andrade Marin, para poder abordar correctamente la atencion a los
pacientes neonatoldgicos que presentan sepsis neonatal; tomando en cuenta el impacto
socioecondmico y académico que representa la sepsis neonatal.

1.3 JUSTIFICACION

La sepsis del recién nacido es una patologia comun y es significativamente diferente de
la sepsis en adultos porque el sistema inmunolégico de los recién nacidos se mantiene
en desarrollado y, por lo tanto, se denomina inmaduro. Como resultado, el recién nacido
es susceptible a infecciones por una amplia variedad de microorganismos oportunistas
que pueden causar la muerte o una variedad de enfermedades.

El presente estudio permite determinar el perfil microbiologico de la sepsis neonatal vs.
morbi-mortalidad y asi brindar informacion actualizada recopilada de un hospital de
tercer nivel con gran afluencia de pacientes como lo es el hospital Carlos Andrade
Marin.

Este proyecto representa evidencia de datos actuales de la sepsis neonatal en Ecuador,
por lo que representaria un apoyo a las guias de diagnostico y tratamiento vigentes,
debido a que presentaria el contexto de la situacion actual en el ecuador.

Cabe recalcar que debido a la tematica del proyecto es posible establecer varios
beneficiarios directos por lo primordialmente se debe mencionar a los profesionales de
salud especialmente los profesionales especializados en neonatologia y obstétrica, ya
que este estudio aporta resultados verificables sobre el perfil microbioldgico de la sepsis
neonatal vs morbi-mortalidad, y por ende brinda pautas claras y actualizadas acerca de
diagnostico y tratamiento de esta patologia.

Por ultimo, se debe mencionar como beneficiaron indirectos a los pacientes
neonatoldgicos quienes se veran beneficiados por informacion clara y veraz acerca de su
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patologia, por lo cual podrian recibir un tratamiento oportuno, ademas de la evidencia
de la posibilidad de morbilidad y mortalidad que se presenta en la patologia y a la que
estan sujetos.

1.4 OBJETIVOS

1.4. Objetivo general

e Analizar la correlacion del perfil microbioldgico de la sepsis neonatal vs morbi-
mortalidad del Hospital Carlos Andrade Marin, 2020

1.4. Objetivos especificos

e Identificar el perfil microbioldgico de la sepsis neonatal del Hospital Carlos
Andrade Marin, 2020.

e Establecer las tasas de morbilidad y mortalidad de la sepsis neonatal en los neonatos
del Hospital Carlos Andrade Marin, 2020.

e Indicar el perfil microbiano de la sepsis temprana y sepsis tardia, del Hospital
Carlos Andrade Marin, 2020.
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CAPITULO Il
2. MARCO TEORICO

2.1. MICROORGANISMOS

Los seres vivos mas antiguos y abundantes encontrados son los microorganismos, estos
pueden sobrevivir en diferentes ambientes como por ejemplo el suelo, el agua y el aire.
Los microorganismos son observables al microscopio y se pueden separar en dos
grandes subgrupos: procariotas en los que se encuentran las bacterias, y eucariotas en
los que se encuentran hongos, algas y protozoos. Los microorganismos pueden tener
diversas organizaciones, en funcion de su morfologia, division celular, adaptacion,
capacidad metabolica, etc. Por ejemplo, las bacterias se pueden distinguir en cocos,
bacilos o espiroquetas, siendo unicelulares o multicelulares, y la mayoria de ellas se
reproducen por division. (6)

Los tipos de microorganismos que posee el cuerpo humano son los beneficiosos y los
malignos. Los beneficiosos son aquellos que en el organismo previenen el crecimiento
de microorganismos patégenos, de modo que mejoran la situacion nutricional, logrando
un equilibrio en flora intestinal y fortaleciendo el sistema inmunitario. De igual forma,
minimiza la exposicion a los peligros alimenticios importantes para la prevencion y
tratamiento de patologias gastrointestinales e infecciones en el organismo, lo que los
hace indispensables en nuestro organismo, ya que constituyen una fuente de salud y
contribuyen a una mejor calidad de vida. Por otro lado, los microorganismos malignos
son aquellos que producen un efecto negativo sobre la salud del ser humano, ya que
producen sustancias nocivas llamadas toxinas, y que pueden ocasionar dafios 0 muerte
del huésped en el que se encuentran. A estas especies microbianas se le asocian miles de
muertes a nivel global, se conocen 9.000 especies de parésitos que pueden atacar las
células humanas y, por ende, afectan la salud del organismo. El sitio de preferencia o
huésped definitivo para muchos microorganismos es el cuerpo humano pueden
sobrevivir en la piel o dentro de él, causando enfermedades y alterando el
funcionamiento de este mismo hasta cierto punto, sin embargo, pueden sobrevivir por
afios en el aparato digestivo, pues es este el lugar donde estan mas presentes. (6)

2.2. PERFIL MICROBIOLOGICO

Se denomina perfil microbioldgico a la caracterizacion del tipo de microorganismos sea
este; bacterias, virus, hongos, parasitos, que afectan a un tipo de infeccion especifica.

(6)

2.2.1. Perfil microbioldgico de la sepsis neonatal

La sepsis neonatal de aparicion temprana es el término utilizado para describir las
infecciones que ocurren en las primeras 72 horas después del nacimiento y que se
transmiten verticalmente de madre a hijo a través del canal del parto (7). Los gérmenes
aislados en la sepsis neonatal temprana estan relacionados con la flora adquirida de la
madre al nacer o durante el embarazo (8). Los estreptococos del grupo B, Escherichia
coli, predominan en los paises desarrollados. Si bien la Klebsiella y Staphylococcus

16



aureus se notifican con mayor frecuencia en paises en desarrollo, también se identifica
Listeria monocytogenes aunque con menor frecuencia y asociada con enfermedades
invasivas en recién nacidos, abortos espontaneos o muerte fetal.(1)

La sepsis neonatal tardia puede ser causada por la entrada sistémica de bacterias
ambientales, por ejemplo, a través de un cateter, o por translocacion a través del
intestino inmaduro (8). Entre los gérmenes gran positivos se detecta principalmente
Staphylococcus epidermidis, mientras que entre los gérmenes gram negativos
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter, Serratia, Pseudomonas
aeruginosa, Candida sp.(1)

2.3. SEPSIS NEONATAL

Cuadro clinico caracterizado por signos y sintomas de la reaccion sistémica aguda
(SIRS), debido a un proceso infeccioso con o sin hemocultivo positivo. Se puede
obtener hemocultivos positivos en alrededor del 60% de los casos, por lo que los
hemocultivos negativos con presencia de factores de riesgo y clinica compatible no
descarta la infeccion en la etapa neonatal.(7). Sin embargo convencionalmente la
presencia de un hemocultivo positivo histéricamente constituye el "estandar de oro"
para la presencia de sepsis neonatal(8).

2.3.1. Epidemiologia

La Organizacion mundial de la salud (OMS) calcula que en el mundo mueren cerca de
cinco millones de neonatos cada afio, 94% de estos, nacidos en paises en vias de
desarrollo. En paises pobres el choque séptico se presenta en 100 a 500 casos por cada
millon de nacidos vivos. En los ultimos 10 afios en América Latina, la incidencia de
infecciones neonatales causadas por Escherichia coli y klebsiella han ido en aumento, y
se ha relegado al Streptococcus betahemolitico del grupo B a un segundo plano. En la
sepsis nosocomial, Staphylococcus epidermidis y Pseudomonas sp. y Candida albicans
son los gérmenes predominantes. Datos de la OMS revelan que la sepsis neonatal y
meningitis neonatal representan 7.2% de las muertes neonatales en paises en vias de
desarrollo. Tanto el desarrollo del ataque séptico como el tipo causal del mismo
dependen del grado y calidad de colonizacion previa de las mucosas respiratorias y
gastrointestinales del neonato por los diferentes microorganismos (9). En el Ecuador,
acorde a los datos del INEC, en el afio 2010, la sepsis neonatal ocupé la sexta causa de
morbilidad infantil y la quinta causa de mortalidad, sin contar sus problemas asociados
como la enterocolitis necrotizante o la neumonia connatal.(1)

2.3.2. Factores riesgo

Factores de riesgo maternos; Los factores de riesgo maternos son aquellos que se
activan en funcion de la condicion de la mujer embarazada; el factor de riesgo mas
frecuente es la rotura prematura de membranas. El riesgo de infeccion esta asociado con
un tiempo prolongado de ruptura; mas especificamente, un estudio exploré diferentes
lineas de tiempo y concluyé que la rotura prematura de membranas con mas de 18 horas
después de la hospitalizacion se asocid con un mayor riesgo de sepsis neonatal. El
segundo factor de riesgo mas asociado al desarrollo de sepsis neonatal se debe a
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diversas infecciones maternas durante el embarazo, mencionandose las mas frecuentes;
infecciones del tracto urinario, vulvovaginitis, corioamnionitis. La fiebre periparto se ha
asociado con un mayor riesgo de sepsis neonatal, sin embargo, todavia no hay estudios
que lo respalden. (10)

Factores de riesgo neonatales; Se han identificado varios factores de riesgo neonatal,
pero los principales son el bajo peso al nacer, la edad gestacional al nacer, un estudio
reciente encontré un mayor riesgo para edades gestacionales entre 37 y 42 semanas y
mas de 42 semanas de evidencia (12). Sin embargo, debido a la susceptibilidad de la
piel y las membranas mucosas, la falta de experiencia inmunoldgica en el Gtero y las
concentraciones precarias de 1gG e IgM en bebés prematuros, el nacimiento prematuro
en hasta 25 puede estar asociado con sepsis neonatal (11). Otros factores de riesgo
relacionados son el déficit inmunolégico y/o humoral, asfixia perinatal, sexo masculino,
y gemelaridad.(10)

Factores de riesgo ambientales; se denominan factores de riesgos ambientales a todos
los procedimientos que se realizan en la atencion al recién nacido que exponen lo
expongan a los agentes causales de la sepsis neonatal, el més importante es el catéter
venoso central ya que el uso de este esta asociado a un alto riesgo de sepsis neonatal en
base a la duracion, cuidado, colonizacién del eje y colonizacién de salida del mismo. El
segundo mas importante es la ventilacion mecanica debido a la exposicion de la via area
a objetos extrafios. La nutricion parenteral se presenta con un factor de riesgo
considerable asi mismo, las alteraciones electroliticas, por ejemplo, hipofosfatemia,
hipopotasemia e hipercalcemia, que pueden ser el resultado del apoyo nutricional,
también se asociaron con un aumento en la incidencia de sepsis. EI mal lavado manos
del personal se ha asociado a un aumento de casos. De forma menos significativa, la
cirugia, la duracion de la estancia hospitalaria y el uso de farmacos tocoliticos también
se identificaron como factores de riesgo.(10)

2.3.3. Etiologia

Los microorganismos patdgenos responsables de la sepsis neonatal difieren segun el
pais. Los microorganismos patdgenos van desde bacterias gram positivas y negativas
hasta virus y hongos, siendo las bacterias las que se identifican con mayor frecuencia.
Las bacterias mas comunmente implicadas incluyen Staphylococcus aureus,
estafilococos coagulasa negativos, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus beta
hemolitico del grupo B, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas
aeruginosa, Salmonella typhi y Streptococos del grupo B. Los virus incluyen echovirus,
enterovirus, parechovirus, virus coxsackie, adenovirus, virus de la parainfluenza,
rinovirus, virus del herpes simple, virus respiratorio sincitial y coronavirus. Candida
albicans y otras especies de Candida son los hongos méas comunes asociados con la
sepsis neonatal. (12)

2.3.4. Fisiopatologia

Gran parte de la susceptibilidad, frecuencia y gravedad de la sepsis en los recién nacidos
se debe a las propiedades especificas de la edad del sistema inmunoldgico, que se
explican por diferencias importantes entre la inmunidad en recién nacidos y adultos.
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Debido a la inmadurez del sistema inmunoldgico adaptativo, los mecanismos de defensa
en los recien nacidos se basan en el sistema inmunoldgico innato. Sin embargo, los
bebés prematuros con menos de 32 semanas de embarazo también tienen un sistema
inmunoldgico innato inmaduro, lo que los hace ain méas susceptibles a los procesos
infecciosos. (13)

Segun lo descrito por Donoso y colaboradores, en la fisiopatologia de la sepsis neonatal
se puede diferenciar una serie de eventos que se pueden relatar en cinco fenémenos:

a) Colonizacion bacteriana y translocacion de la barrera epitelial de la mucosa; La
mayoria de los casos de bacteriemia son el resultado de las mismas bacterias
comensales que colonizan las superficies bidticas o abidticas del paciente; por lo
general, la sepsis comienza en las membranas mucosas que cubren el tracto
gastrointestinal, el tracto respiratorio y el tracto urogenital. Uno de los eventos
fisiopatoldgicos mas importantes necesarios para la colonizacion es la adherencia de las
bacterias a la superficie de la mucosa mediante la expresion de receptores y diversos
factores de adherencia.(14)

b) Respuesta inflamatoria; La sepsis bacteriana comienza cuando los componentes
microbianos (lipopolisacaridos, glicolipidos, superantigenos, ADN bacteriano, etc.) son
identificados por moléculas de reconocimiento (receptores) celulares o solubles como
CD14 y cuya activacion conduce a la transcripcion génica y la consecuente respuesta
inmune inflamatoria, que da como resultado la liberacion de mediadores enddgenos
(quimiocinas y citocinas), que estan asociados con el desarrollo de disfuncién orgéanica.
Se conoce que muchas citocinas son responsables de regular una amplia variedad de
procesos inflamatorios y pueden causar dafio tisular directo en altas concentraciones. A
lo anterior se suma la propiedad denominada "redundancia funcional”, que permite que,
en caso de pérdida de funcion o ausencia de las mismas, sean reemplazadas por otra
similar. Dos de las citocinas mas importantes en la sepsis son el factor de necrosis
tumoral y la interleucina 1; ambos son sinérgicos, promueven la produccion de citocinas
inflamatorias y antiinflamatorias; estimulan la produccion de éxido nitrico, que conlleva
a la vasodilatacion; aumentan la expresion de moléculas de adhesion derivadas del
endotelio intercelular y vascular, lo que facilita la adhesion y la diapédesis leucocitaria
hacia el sitio de infeccion, e induce estados protromboticos y antifibrinoliticos, propios
de la sepsis. En el choque séptico, esta respuesta es excesiva, 1o que conlleva al dafio
endotelial y aumento de la permeabilidad vascular, depresién miocardica y colapso
cardiovascular, que eventualmente puede terminar en falla organica multiple y
muerte.(14)

c) Choqgue e hipoxia tisular: el chogue es una condicion de naturaleza aguda donde
existe una insuficiente entrega de oxigeno para cumplir los requerimientos metabolicos
tisulares, lo que ocasiona un desbalance entre aporte y demanda (disoxia); su principal
caracteristica patogénica es el shunt en el transporte de oxigeno a los tejidos ocasionado
por la existencia de unidades microcirculatorias débiles que desencadenan disoxia
regional. Actualmente, se identifican tres mecanismos como causantes de la hipoxia
celular: a) falla macrocirculatoria, b) falla microcirculatoria y c¢) falla mitocondrial o
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hipoxia citopética, siendo esta Ultima reconocida como la alteracién central en el
desarrollo de disfuncion organica.(14)

d) Disfuncion mitocondrial; Se sabe que, en pacientes con sepsis sin muerte celular,
pese al aumento de pO2 en los tejidos, el consumo de oxigeno permanece bajo, lo que
podria sugerir que en la sepsis el oxigeno permanece disponible pero no se usa. Varios
mecanismos actlan en esta disfuncion mitocondrial, incluida la inhibicion o dafio
directo a las mitocondrias por mediadores inflamatorios como el 6xido nitrico y sus
metabolitos, el agotamiento de los sistemas de defensa antioxidantes como el glutation,
cambios hormonales, regulacién de genes que codifican proteinas mitocondriales; todo
esto conduce a una reduccion de la produccion de energia.(14)

e) Hibernacién celular como causa de falla multiorgénica; un suministro insuficiente de
oxigeno provoca hipoxia tisular y su uso alterado, disoxia tisular; los dos mecanismos
conllevan a una disminucion en la produccion de ATP intracelular, lo que resulta en la
pérdida de la integridad celular y la insuficiencia organica especifica, que en ultima
instancia puede conducir a la muerte celular. La célula, para reducir el gasto total de
ATP, lo utiliza solo en procesos esenciales, manteniendo un balance positivo de ATP;
este es un estado de hibernacion. Por lo tanto, la falla multiorganica puede
potencialmente verse como una respuesta protectora adaptativa que previene la muerte
celular; por lo que, una vez que la infeccion esté controlada, se restablecera la
homeostasis y la produccion de ATP.(14)

2.3.5. Hallazgos clinicos

Teniendo en cuenta los hallazgos relativamente sutiles observados durante la evaluacion
clinica, los recién nacidos tienen un riesgo significativo de retraso en el reconocimiento
de la sepsis hasta que se desarrollen hallazgos clinicos mas llamativos y anomalias de
los signos vitales. En la sepsis neonatal de inicio temprano, pueden tener antecedentes
de sufrimiento fetal, incluida la taquicardia fetal en el periodo periparto. Poco después
del parto, puede haber otros indicios clinicos, como liquido amniédtico tefiido de
meconio y puntuaciones de Apgar bajas en la evaluacion neonatal inicial. Mientas que
en la sepsis de inicio tardio el cuidador puede dar antecedentes de intolerancia
alimentaria, irritabilidad, somnolencia excesiva o "simplemente no se ve bien". En
ambos casos los trastornos de los signos vitales incluyen tanto hipotermia como fiebre.
La fiebre es mas comun en los bebés nacidos a término, mientras que los bebés
prematuros muestran hipotermia con mayor frecuencia. Puede haber taquicardia o
bradicardia, signos de mala perfusién que incluyen extremidades frias y palidas y pulso
filiforme rapido. Los sintomas y signos respiratorios son comunes en la sepsis neonatal,
que incluyen grufidos, aleteo nasal, uso de los musculos accesorios de la respiracion,
cianosis y episodios de apnea. Los signos y sintomas neuroldgicos incluyen letargo,
convulsiones, respiracion irregular, llanto agudo, hipotonia, reflejos tendinosos
profundos hipoactivos y reflejos primitivos anormales. Los signos gastrointestinales
incluyen disminucion de la alimentacion, vomitos, diarrea, ictericia, distension
abdominal y hepatoesplenomegalia. Los hallazgos cutaneos incluyen petequias,
impétigo, celulitis y abscesos. La acidosis metabdlica subyacente secundaria a una mala
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perfusion puede manifestarse como taquipnea y dificultad respiratoria en ausencia de
infeccion del tracto respiratorio.(12)

2.3.6. Diagnostico

El estandar de oro que constituye el diagndstico de sepsis neonatal es mediante el
hemocultivo. Sin embargo, varias causas, tales como los volumenes pequefios de sangre
obtenidos de los recién nacidos, la manifestacion de bacteriemia baja o intermitente, asi
como el antecedente de la exposicion materna a los antimicrobianos durante el trabajo
de parto, pueden provocar que la confirmacion de la sepsis en un recién nacido se
considere como un desafio diagnostico. Dado que el diagndstico clinico de infeccion en
un recién nacido no es confiable y que la terapia antimicrobiana empirica puede
conllevar la resistencia a los antibioticos, existe la necesidad de una herramienta de
diagnostico confiable y sensible para el diagnostico preciso de la sepsis neonatal
temprana y tardia. .(15)

El diagndstico con un tiempo de respuesta mas rapido no solo mejoraria la vigilancia en
todos los entornos, sino que también facilitarian la gestion oportuna. Por lo cual se han
establecidos varios parametros.

Se han estudiado varios biomarcadores para el diagnostico de la sepsis neonatal que
facilitan el diagndstico temprano de la sepsis neonatal, incluso antes del inicio de las
manifestaciones clinicas, de tal manera que se pueda iniciar el tratamiento temprano de
la sepsis y se pueda manejar adecuadamente al neonato. El biomarcador ideal para el
diagnostico temprano de la sepsis neonatal deberia contar con varias caracteristicas, sin
embargo, ninguno de los marcadores actuales cumple todos las caracteristicas
necesitadas.(13)

Proteina C reactiva (CRP); es uno de los biomarcadores mas estudiados, el valor normal
tolerado para un rango significativo de PCR es > 6 mg/l, una de sus caracteristicas es su
disponibilidad y ademéas de ser unas de las pruebas mas usadas en el diagndstico de
sepsis neonatal, la misma que es una proteina pentamérica en estructura y es una
proteina reactante de fase aguda. El origen de la PCR son los hepatocitos y su
produccion se da por los estimulos de las citocinas, la vida media aproximada de la PCR
es puede ser de 24 a 48 horas y puede demorarse entre 10 y 12 horas para que aumente
su nivel, por lo que no es viable para el diagndstico temprano de sepsis neonatal debido
a su baja sensibilidad. Se ha demostrado que la medicion de la PCR en serie de 24 a 48
horas después del inicio de las manifestaciones clinicas aumenta su sensibilidad para el
diagndstico de sepsis neonatal, y la PCR en serie también se usa para contralar la
respuesta al tratamiento con antibioticos. La PCR normal en serie es un fuerte indicador
de la ausencia de sepsis neonatal (VPN del 99%) y ser una pauta para suspender los
antibioticos. Se han determinado varias afecciones en las que se ha informado un falso
aumento en el nivel de PCR, como sindrome de aspiracion de meconio, transicion tardia
después del nacimiento, hemdlisis, dafio tisular, cirugia, exposicion prematura del bebé
a glucocorticoides, fiebre materna durante el parto, ruptura prolongada de membranas,
parto estresante o sufrimiento fetal, parto prolongado, asfixia o shock perinatal,
administracion de surfactante, hemorragia intraventricular y neumotérax, lo que lo
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convierte en un biomarcador inespecifico para el diagnostico de sepsis neonatal. En un
metaanalisis publicado recientemente que incluyd 37 estudios mostré que la PCR tiene
una gran variabilidad en la sensibilidad (30-80%) pero mostré una mayor especificidad
(83-100%) al inicio de los sintomas. Hubo una tendencia hacia una mayor sensibilidad y
especificidad a las 24 y 48 h, respectivamente.(13)

Proteina C reactiva altamente sensible (PCR-hs); es mas sensible que la PCR
convencional para el diagnostico preciso de la sepsis neonatal. El ensayo de PCR-hs
tiene un valor de corte méas bajo que los ensayos de PCR convencionales, con un valor
de PCR-hs <1 mg/l que tiene mejor sensibilidad para la infeccién neonatal. En este
estudio, el valor de PCR-hs <0,5 mg/I indic6 que no habia riesgo de infeccion, el valor
de 0,5a1mg/lindicé un riesgo bajo, el valor de 1 a 3 mg/l indicé un riesgo medio y el
valor >3 mg/l indic6 un riesgo alto. riesgo de infeccion en recién nacidos.(13)

Procalcitonina (PCT); es una proteina reactante de fase aguda y es una prohormona
peptidica de la calcitonina. Los niveles de PCT no se ven afectados por los niveles de
calcitonina y la fuente de PCT son los macréfagos y los hepatocitos. Se ha demostrado
que la PCT esta asociada con la inmunomodulacion y la respuesta vascular asociada con
el sindrome de SIRS, especialmente causado por una infeccion bacteriana sistémica.
Hay un rapido aumento en el nivel de PCT dentro de las 2-4 horas de la exposicion a la
endotoxina bacteriana y los niveles maximos se alcanzan a las 6- 8 horas y permanecen
elevados durante las siguientes 24 horas. La vida media de la PCT es de 24 a 30 horas.
El rapido aumento de la PCT con la aparicion de la sepsis bacteriana lo convierte en un
buen marcador para el diagnostico temprano de la sepsis neonatal en comparacién con
la PCR. Otra ventaja afiadida es que el aumento del nivel de PCT en la sepsis bacteriana
no se ve afectado por la edad gestacional del neonato, pero un estudio publicado
recientemente mostrd que los niveles de PCT de referencia de los lactantes con edad
gestacional 32 semanas se vieron afectados por la edad posnatal, por lo que se necesita
una interpretacion cautelosa en estos recién nacidos en edad gestacional. Los niveles
séricos de PCT aumentan significativamente durante la infeccion bacteriana sistémica
temprana y tardia, y la enterocolitis necrotizante. Chiesa y col. demostraron que, en el
diagndstico de la sepsis neonatal temprana, la PCT tenia una sensibilidad del 92%, una
especificidad del 97%, un VPP del 94% y un VPN del 96%. La PCT en sus
concentraciones séricas siguen siendo elevadas en comparacion con otros
biomarcadores de la sepsis como el factor de necrosis tumoral alfa (TNFa) y la IL-6, lo
que hace que la PCT sea mas util para predecir la gravedad de la infecciéon y la
respuesta al tratamiento. Kordek y col. comparé la utilidad clinica de las
concentraciones de PCT en sangre en el diagndstico y seguimiento terapéutico de la
sepsis neonatal nosocomial y mostr6 que la PCT tenia una mejor sensibilidad,
especificidad, VPP y VPN en comparacion con la PCR y el recuento de leucocitos.(13)

Interleucina 6 (IL-6); Durante la fase aguda de una infeccion, los linfocitos By T
producen IL-6 y la otra fuente de IL-6 son los monocitos, las células endoteliales y los
fibroblastos. Esta IL-6 induce a las células hepaticas a producir reactantes de fase aguda
como la PCR. La ventaja de usar IL-6 como marcador de sepsis es que hay un rapido

22



aumento de su concentracion después del inicio de la bacteriemia, incluso antes del
aumento del nivel de PCR. La desventaja de la IL-6 es que tiene una vida media muy
corta y su nivel se normaliza en las 24 horas siguientes al inicio de los antimicrobianos,
por lo que la IL-6 tiene una ventana de oportunidad estrecha. Los valores de I1L-6 del
cordon umbilical se elevan en los recién nacidos con sepsis neonatal de inicio temprano.
Los niveles de IL-6 en sangre del corddn umbilical utilizados para predecir la sepsis
neonatal han mostrado una sensibilidad del 87-100% y un VPN del 93-100%. Los
estudios han demostrado que cuando se utiliza IL-6 como biomarcador de fase
temprana, tiene mejor sensibilidad y VPN en comparacién con la PCR.(13)

La identificacion de la sepsis a través del perfil de expresién genética; Las pruebas
basadas en microarrays de expresion génica se han evaluado en varios estudios
neonatales. Han demostrados alta sensibilidad (95%) y especificidad (60%), que podria
usarse para reducir el uso inadecuado de antimicrobianos. Se ha demostrado en estudios
pediatricos que la evaluacion del perfil de expresion génica predice la sepsis, y se han
identificado fenotipos clinicamente relevantes dentro de las subclases de choque séptico
pediatrico. La represion de genes correspondientes a la biologia relacionada con el zinc
se ha relacionado con pacientes con shock séptico. Aunque se ha desarrollado un
método de clasificacion basado en la expresion génica que podria usarse potencialmente
para tomar decisiones terapéuticas en el entorno clinico, todavia no se ha utilizado de
forma prospectiva en el entorno neonatal.(15)

El diagnostico molecular resulta prometedor debido a que proporcionan resultados mas
répidos y sensibles, especialmente porque los ensayos moleculares pueden terminarse
en menos de 12 horas y resultan beneficiosos en centros de salud en los cuales se utiliza
pretratamiento antimicrobiano, ademas en casos de bacteriemia de baja densidad y
sepsis con cultivo negativo. De las diferentes maneras de amplificacion estudiados, se
ha evidenciado que tanto la PCR convencional de amplio rango como la PCR en tiempo
real proporcionan una mayor sensibilidad y especificidad diagndsticas, sin embargo,
aun no se ha ampliado el estudio de otros métodos.(15)

2.3.7. Tratamiento y manejo

Atencion de apoyo; el tratamiento oportuno de la sospecha de sepsis es importante, ya
que la demora en el reconocimiento y el tratamiento puede provocar una morbilidad
grave o la muerte. El tratamiento de apoyo puede incluir asistencia respiratoria no
invasiva con oxigeno de canula nasal, presion positiva continua nasal o terapia de
oxigeno con canula nasal de alto flujo humidificada y calentada. Es posible que se
requiera ventilacion mecanica en casos que no responden o con acidosis respiratoria
grave.(16)

Es posible que se requieran liquidos por via intravenosa y alimentacion a través de una
sonda nasogastrica en bebés con dificultad respiratoria significativa. Se debe controlar
la glucosa en sangre y corregir las anomalias con prontitud. Los casos graves con shock
e hipotension deben tratarse de inmediato mediante soporte de volumen con cristaloides
e inotropicos.(16)
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El tratamiento antimicrobiano de las infecciones neonatales se divide en dos como el
tratamiento de patdgenos sospechosos (empiricos) o conocidos (definitivos). EI hecho
de que los sintomas aparezcan de forma temprana o tardia y la infeccion sea
intrahospitalaria o extrahospitalaria afecta la seleccion de antimicrobianos. Aunque es
importante tomar muestras de cultivo adecuadas antes de iniciar la antibioterapia, esto
no deberia retrasar el inicio del tratamiento.(17)

Tratamiento empirico; El tratamiento empirico de las infecciones bacterianas de
aparicion temprana debe incluir ampicilina y un antibioético aminoglucosido. Las
pruebas de funcién renal deben evaluarse al comienzo del tratamiento. El uso de
cefalosporinas de tercera y cuarta generacion solo debe agregarse al tratamiento en caso
de sospecha de meningitis gram negativa. Ampicilina + gentamicina es sinérgica en el
tratamiento de infecciones que surgen de Streptococcus beta hemolitico del grupo B y
Listeria monocytogenes, pero las cefalosporinas no son efectivas contra Listeria
monocytogenes. El tratamiento empirico de la sepsis neonatal de aparicion tardia suele
incluir vancomicina y un grupo de antibi6ticos aminoglucosidos, eficaces para
estafilococos coagulasa negativos, Staphylococcus aureus y microorganismos gram
negativos. No obstante, similar a lo ocurre en la sepsis de inicio temprano, si se
sospecha meningitis por gram negativos, se debe estudiar la posibilidad de sumar una
cefalosporina de tercera generacion. El uso de antibioticos del grupo de los
carbapenémicos puede ser una opcion considerando los niveles de resistencia local o si
el paciente ha usado previamente un antibiético de cefalosporina de tercera generacion.
El uso de piperacilina + tazobactam y ampicilina + sulbactam estd aumentando
gradualmente en el tratamiento de las infecciones que ocurren durante la hospitalizacion
en la unidad de cuidados intensivos neonatales; sin embargo, la penetracién de
tazobactam en el sistema nervioso central no es confiable y no debe usarse para tratar la
meningitis. Se debe iniciar un tratamiento rapido y agresivo cuando se sospeche de
infecciones fungicas, como candidiasis, aspergilosis y cigomicosis. La terapia
antimicdtica empirica con desoxicolato de anfotericina B se puede considerar en bebés
de alto riesgo con factores de riesgo de candidiasis invasiva. El tratamiento debe
continuarse durante 7 a 10 dias en el diagndstico de sepsis clinica. Se monitorea el
estado clinico del bebé, los examenes de laboratorio y la respuesta al tratamiento. La
mejora de los hallazgos clinicos en las primeras 24-48 horas desde el inicio del
tratamiento, la normalizacion del nivel de PCR, y el recuento de glébulos blancos en
48-72 horas indica que se recibe una respuesta adecuada. A menudo es dificil
determinar un periodo de tratamiento antibi6tico apropiado para la sospecha de sepsis
cuando los cultivos son negativos. La practica estandar en los bebés que estan bien y no
tienen evidencia clinica o hematoldgica de infeccion es suspender la antibioterapia si no
hay crecimiento del cultivo después de 48 horas.(17)

Tratamiento orientado a patdgenos; una vez que se han identificado los patogenos, el
tratamiento debe reorganizarse segun el tipo y la sensibilidad. Al observar los regimenes
de tratamiento, en bebés con bacteriemia y sepsis que surgen de Streptococcus beta
hemolitico del grupo B, la gentamicina se usa a menudo en combinacion con ampicilina
0 penicilina, pero no hay datos suficientes para sugerir que la adicion de
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aminoglucosidos mejora el resultado. Sin embargo, es una practica comun usar una
combinacion de estos dos medicamentos en los primeros dias de tratamiento y luego
continuar el tratamiento solo con ampicilina o penicilina. Aunque la ampicilina sola es
suficiente en el tratamiento de Listeria monocytogenesis, los aminoglucésidos muestran
efectos sinérgicos. El tratamiento de enterococos debe darse con un antibidtico que
incluya penicilina y se pueden agregar al tratamiento aminoglucosidos si se presenta el
efecto sinérgico. La terapia con aminoglucosidos puede interrumpirse cuando los
cultivos resultan estériles. Las infecciones por enterococos resistentes a la ampicilina
pueden tratarse con vancomicina sin la adicién de aminoglucoésidos. En las infecciones
por Staphylococcus aureus la vancomicina se usa para el tratamiento hasta que se
concluye el perfil de susceptibilidad, mientras que se continla en pacientes con
Staphylococcus aureus resistente a la meticilina. Si se detecta Staphylococcus aureus
meticilina sensible, la cefazolina se puede usar como tratamiento alternativo en
afecciones distintas de las infecciones del sistema nervioso central y la endocarditis. Las
infecciones por Staphylococcus coagulasa positiva requieren tratamiento con
vancomicina. La ampicilina o un aminoglucoésido es recomendable para el tratamiento
de infecciones bacterianas entéricas gram negativas. Sin embargo, si se sospecha
meningitis, se deben usar cefalosporinas de tercera o cuarta generacion o carbapenem.
El fluconazol se puede usar como una terapia alternativa en el tratamiento de pacientes
con infecciones fungicas sensibles y pacientes sin profilaxis administrada. La duracion
del tratamiento estd determinada por el sitio de infeccion y la respuesta clinica del
paciente. La bacteriemia sin foco de infeccion generalmente se trata durante 7 a 10 dias.
Pese a los escasos estudios controlados aleatorios sobre periodos de antibioterapia en
bebés prematuros con muy bajo peso al nacer, la duracion de la antibioterapia se puede
extender hasta el dia 10-14 en bebés menores de 32 semanas de gestacion.(17)

2.4. MORBI-MORTALIDAD DE LA SEPSIS NEONATAL

La mortalidad neonatal es el principal componente de la mortalidad infantil; en el afio
2016 el Fondo de las Naciones Unidas para la Infancia (UNICEF) report6 2.600.000
defunciones en recién nacidos, lo que representa el 46% de todos los fallecidos menores
de un afio. La tendencia mundial de la mortalidad neonatal en las ultimas décadas es a la
baja, lograndose una disminucion del 37% en los ultimos 30 afios; en Latinoamérica la
cifra es de 9,28 muertes por cada 1000 nacidos vivos. Las principales causas de
mortalidad neonatal son la prematuridad, asfixia y sepsis neonatal. La infeccion
neonatal es grave problema de salud publica, siendo principal causa de complicaciones
y fallecimientos en las unidades neonatales. (5)
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CAPITULO IlI
3. DISENO DE LA INVESTIGACION

3.1. TIPO DE INVESTIGACION

Este estudio fue de tipo observacional, descriptivo, de campo, documental. Las
variables descritas en este estudio fueron observadas y registradas en un instrumento
que proporciono el muestreo de datos y establece la asociacion o independencia entre
las principales variables de estudio.

3.2. DISENO DE LA INVESTIGACION

Este proyecto de investigacion se enfocd en un disefio de enfoque mixto, de cohorte
transversal, se estimé un marco de referencia documental el cual plante6 la base
conceptual del problema de investigacion y sus interpretaciones teodricas, de manera
inductiva para entender y explicarlo se planted una hipétesis la cual fue contrastada,
ademas de los resultados como producto de la aplicacion de instrumentos validos.

3.3. POBLACION DE ESTUDIO

La poblacién estuvo constituida por recién nacidos de 0 a 28 dias que estuvieron
hospitalizados en el servicio de neonatologia del Hospital de Especialidades Carlos
Andrade Marin durante el afio 2020 con un total de 1168 historias clinicas.

3.4. MUESTRA

La muestra estuvo conformada por 82 pacientes recién nacidos que se obtuvieron a
partir de la poblacién de estudio, para lo cual se empled criterios de inclusion y
exclusion para su seleccién, por tanto, la muestra corresponde al tipo intensional no
probabilistico.

3.4.1 Criterios de inclusion
Historias clinicas de recién nacidos con diagndstico de sepsis neonatal.

Historias clinicas de recién nacidos de 0 a 28 dias.

3.4.2 Criterios de exclusion
Historias clinicas sin diagnostico completo.

Historias clinicas de nacidos con mas de 28 dias.

3.5. TECNICAS E INSTRUMENTOS

La técnica de recoleccion de datos que se aplico fue observacion y como instrumento la
lista de cotejo de historias clinicas.

Se aplico la estadistica descriptiva debido a que se recopild, ordend, desarroll6 y
resumio los datos recolectados de las historias clinicas de los pacientes de 0 a 28 dias de
Hospital de Especialidad Carlos Andrade Marin, para su procesamiento en el programa
estadistico SPSS.

26



3.6. CUESTIONES ETICAS

Este estudio se desarroll6 acorde la técnica de la observacion y no incluyd la
intervencion en grupos vulnerables, ni manipulacion de tejidos humanos, ya que se
utilizaron historias clinicas facilitadas por el servicio de neonatologia del Hospital de
Especialidades Carlos Andrade Marin.
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CAPITULO IV
4. RESULTADOS Y DISCUSION

4.1 RESULTADOS

Tabla Nro. 1. Microorganismos del perfil microbioldgico de la poblacion de estudio

Microorganismos F %

Sin desarrollo 28 34,1
Enterococus Faecium 1 1,2
Klebsiella Pneumoniae 3 3,7
Serratia Marcescens 1 1,2
Staphylococcus Aureus 37 45,1
Staphylococcus Epidermidis 6 7,3
Staphylococcus Haemolyticus 4 4.9
Staphylococcus Hominis 2 2,4
Total 82 100

Elaborado por: Maria Fernando Chacha
Fuente: Historias clinicas del servicio de neonatologia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade
Marin durante el afio 2020

Gréfico Nro. 1. Microorganismos del perfil microbioldgico de la poblacion de
estudio

40
20
0
m Sin desarrollo m Enterococus Faecium
Klebsiella Pneumoniae Serratia Marcescens
m Staphylococcus Aureus m Staphylococcus Epidermidis

m Staphylococcus Haemolyticus m Staphylococcus Hominis

Elaborado por: Maria Fernando Chacha
Fuente: Historias clinicas del servicio de neonatologia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade
Marin durante el afio 2020

Anélisis: El principal microorganismo aislado en 37 de los hemocultivos fue el
Staphylococcus aureus lo cual corresponde al 45,1% del estudio como el de mayor
frecuencia; no obstante, se observa que en 28 de los hemocultivos que representa el
34,1%, no se pudo aislar ningiin microorganismo.
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Morbilidad

Nro.de enfermos de sepsis neonatal en el 2020 en el HCAM

M lidad =
orbilida Poblacién total de neonatos en el HCAM en el 2020
Morbilidad = 1168x 1000 = 70,20
Mortalidad
. Nro.de fallecidos de sepsis neonatal en el 2020 en el HCAM
Mortalidad =

Poblacion total de neonatos en el HCAM en el 2020

Mortalidad = x 1000 = 14,55

1168

Andlisis: En el hospital Carlos Andrade Marin se observa una morbilidad de sepsis
neonatal de 70,20 casos por cada 1000 neonatos, mientras que, la mortalidad se da en
14,55 por cada 1000 neonatos en esta casa de salud.

Tabla Nro. 2. Casos de sepsis temprana y tardia en relacion al perfil microbioldgico

Tipo de sepsis

Microorganismo Sepsis temprana % Sepsis tardia %  Total %
Negativo 22 27% 6 7% 28 34%
Enterococus faecium 0 0% 1 1% 1 1%
Klebsiella pneumoniae 0 0% 3 4% 3 4%
Serratia marcescens 0 0% 1 1% 1 1%
Staphylococcus aureus 34 41% 3 4% 37 45%
Staphylococcus epidermidis 1 1% 5 6% 6 7%
Staphylococcus haemolyticus 0 0% 4 5% 4 5%
Staphylococcus hominis 1 1% 1 1% 2 2%
Total 58 71% 24 29% 82 100%

Elaborado por: Maria Fernando Chacha
Fuente: Historias clinicas del servicio de neonatologia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade
Marin durante el afio 2020

Andlisis: En la sepsis temprana se puede observar el predominio del Staphylococcus
aureus, sin embargo, en la sepsis tardia se observa al Staphylococcus epidermidis como
el principal agente causal, se observa ademas un porcentaje importante de hemocultivos
sin desarrollo.
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Tabla Nro. 3. Sepsis neonatal temprana y perfil microbiolégico

Microorganismo Sepsis temprana %
Negativo 22 38%
Enterococus faecium 0 0%
Klebsiella pneumoniae 0 0%
Serratia marcescens 0 0%
Staphylococcus aureus 34 59%
Staphylococcus epidermidis 1 2%
Staphylococcus haemolyticus 0 0%
Staphylococcus hominis 1 2%
Total 58 100%

Elaborado por: Maria Fernando Chacha
Fuente: Historias clinicas del servicio de neonatologia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade
Marin durante el afio 2020

Andlisis: El Staphylococcus aureus es el agente causal del 59% de casos de sepsis
neonatal temprana, no obstante, no se pudo determinar el agente responsable en el 38%
de casos.

Tabla Nro. 4. Sepsis neonatal tardia y perfil microbiologico

Microorganismo Sepsis tardia %
Negativo 6 25%
Enterococus faecium 1 4%
Klebsiella pneumoniae 3 13%
Serratia marcescens 1 4%
Staphylococcus aureus 3 13%
Staphylococcus epidermidis 5 21%
Staphylococcus haemolyticus 4 17%
Staphylococcus hominis 1 4%
Total 24 100%

Elaborado por: Maria Fernando Chacha
Fuente: Historias clinicas del servicio de neonatologia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade
Marin durante el afio 2020

Andlisis: En el 21% de casos de sepsis neonatal tardia se aislé al Staphylococcus
epidermidis, seguido del Staphylococcus haemolyticus que representa el 17% del total,
sin embargo, el 25% de los neonatos no se pudo aislar el microorganismo responsable.
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Significancia estadistica

En relacion con el perfil microbiolégico de la sepsis neonatal se determind que el
microorganismo correspondiente al Staphylococcus aureus, esta presente en un 41% de
la poblacion de estudio y la sepsis temprana como se muestra en la tabla Nro. 5.

Tabla Nro. 5. Sepsis temprana y su frecuencia de mortalidad

Frecuencia Frecuencia
Sepsis temprana Mortalidad Morbilidad Total
Ausencia 1 2 3
Presencia 4 30 34
Total 5 32 37

A partir de este andlisis se estim¢ la relacion o asociacion entre la frecuencia de
mortalidad y morbilidad con respecto a su valor de significancia (p<0,05) como se
muestra en la tabla Nro. 6.

Tabla Nro. 6. Andlisis de asociacién o relacion

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion Significacion Significacion
Valor Gl asintdtica (bilateral) exacta (bilateral)  exacta (unilateral)

Chi-cuadrado de Pearson 1,097 1 0,295
Correccion de continuidad b 0,028 1 0,868
Razén de verosimilitud 0,857 1 0,355
Prueba exacta de Fisher 0,362 0,362
Asociacion lineal por lineal 1,068 1 0,301
N de casos validos 37

a 3 casillas (75,0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es ,41.
b Sélo se ha calculado para una tabla 2x2

Al tener mayor nimero de casilleros con valores esperados mayor a 5, se toma la prueba
exacta de Fisher encontrando que su valor de significancia en mayor a 0,05 (p=0,362)
por tanto se estima que no existe asociacion o relacion entre la presencia de sepsis
temprana y sus tasas de morbi-morbilidad en el grupo de estudio, ademas se corrobora
que existe correlacion muy baja (R=0,172) entre los indicadores de estimacion de la
sepsis temprana, el perfil microbiologico determinado como el de mayor tendencia
como la morbilidad y mortalidad (Tabla Nro. 7).
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Tabla Nro. 7. Correlaciones de sepsis temprana y frecuencia de morbi-mortalidad

Error estandar Significacion
Valor asintéticoa T aproximadab aproximada
Intervalo por
intervalo R de Pearson 0,172 0,221 1,034 ,308¢
Ordinal por Correlacién
ordinal de Spearman 0,172 0,221 1,034 ,308¢
N de casos validos 37

a No se presupone la hipétesis nula.
b Utilizacion del error estandar asintdtico que presupone la hip6tesis nula.
¢ Se basa en aproximacion normal.

En lo que refiere al perfil microbioldgico de la sepsis neonatal tardia se determind que
el microorganismo de mayor tendencia fue el Staphylococcus epidermidis, presente en
un 29% de los casos con esta afeccién como se muestra en la tabla Nro. 8.

Tabla Nro. 8. Sepsis tardia y su frecuencia de mortalidad

Frecuencia Frecuencia

Sepsis temprana Mortalidad Morbilidad Total
Ausencia 2 0 2
Presencia 1 3 4
Total 3 3 6

A partir de este analisis se estimd la relacion o asociacion entre la frecuencia de
mortalidad y morbilidad con respecto a su valor de significancia (p<0,05) como se
muestra en la tabla Nro. 9.

Tabla Nro. 9. Andlisis de asociacién o relacion

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion Significacion Significacion
Valor Gl asintotica (bilateral) exacta (bilateral)  exacta (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 1,200° 1 0,273
Correccion de continuidad 0 1 1
Razon de verosimilitud 1,588 1 0,208
Prueba exacta de Fisher 1 05
1 0,317

Asociacion lineal por lineal

N de casos validos 6

a 4 casillas (100,0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es ,50.

b Sélo se ha calculado para una tabla 2x2

Al tener mayor nimero de casilleros con valores esperados mayor a 5, se toma la prueba
exacta de Fisher encontrando que su valor de significancia en mayor a 0,05 (p=0,5) por
tanto se estima que no existe asociacion o relacion entre la presencia de sepsis tardia y
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sus tasas de morbi-morbilidad en el grupo de estudio, ademas se corrobora que existe
una correlacion moderada (R=0,442) entre los indicadores de estimacion de la sepsis
tardia, el perfil microbiol6gico determinado como el de mayor tendencia como la
morbilidad y mortalidad (Tabla Nro. 10).

Tabla Nro. 10. Correlaciones de sepsis tardia y frecuencia de morbi-mortalidad
Error estandar Significacion
Valor asintéticoa T aproximadab aproximada

Intervalo por
intervalo
Ordinal por
ordinal

N de casos validos

0,447 0,231 1 ,374c

R de Pearson
Correlacién 0,447 0,231 1 ,374c

de Spearman

a No se presupone la hip6tesis nula.
b Utilizacion del error estandar asintético que presupone la hip6tesis nula.
¢ Se basa en aproximacion normal.
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4.2 DISCUSION

En el presente estudio se encontr6 al Staphylococcus aureus como el principal
microorganismo responsable de la sepsis neonatal en el Hospital de Especialidades
Carlos Andrade Marin, lo cual es similar al estudio realizado en el Hospital de
Maternidad en Omdurman el mismo microorganismo fue aislado en el 60.9% de
hemocultivos (18), no obstante, esto contrasta con el estudio realizado en el Hospital de
Caldas en el cual se identific6 como principal microorganismo responsable a la
Escherichia coli en un 20% microorganismo que no fue aislado en este estudio (19).

De manera significativa el 34,1% de los hemocultivos de este estudio no presento
desarrollo, lo cual resulta comparable al estudio realizado en los servicios de
neonatologia y pediatria del Hospital Nacional de Chiquimula en el cual no se logré
aislar ningun microorganismo en su estudio de caracteristicas microbiologicas de sepsis
neonatal(3).

La tasa de morbilidad se pudo establecer en 70.20 por cada 1000 neonatos, lo cual
contrasta con el estudio realizado en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza en el cual
se estable una morbilidad de 4.1 por cada 1000 neonatos (19), sin embargo es similar a
la tasa de morbilidad del Hospital Docente Gineco-obstétrico de Guanabacoa en el cual
la tasa de morbilidad de 74 por cada 1000 neonatos (20). La tasa de mortalidad fue de
14.55 por cada 1000 neonatos lo cual es superior a la tasa de mortalidad de 0,97 por
cada 1000 neonatos del Hospital Nacional Arzobispo Loayza (19).

Segun la Guia de practica clinica del ministerio de salud publica el microorganismo mas
frecuente causal de la sepsis neonatal temprana en los paises en vias de desarrollo es el
Staphylococcus aureus (1), lo cual concuerda en resultados con este estudio, al observar
la presencia del microorganismo aislado en el 59% de los casos, sin embargo, el estudio
realizado en el Hospital Universitario Gineco-obstétrico “Mariana Grajales” se
menciona como principal microorganismo responsable al Enterococo sp en el 8,6% de
los casos lo cual contraste con este estudio en el que no se aislo este microorganismo
(21). Mientras que en la sepsis neonatal tardia se menciona a los gérmenes gram
positivos siendo el de mayor frecuencia el Staphylococcus epidermidis (1), demostrando
similitud respecto a este estudio debido a que también fue observado en un 21% de los
hemocultivos, seguido por el Staphylococcus haemolyticus en el 17% de los casos.

El perfil microbiolégico muestra que el microorganismo con mayor tendencia en un
41% en la sepsis neonatal temprana es el Staphylococcus aureus, tal como en el estudio
realizado en el Hospital de Maternidad en Omdurman (18), sin embargo al tomar la
prueba exacta de Fisher y siendo su valor de significancia en mayor a 0,05 (p=0,362)
por tanto se estima que no existe relacion entre la presencia de sepsis temprana y sus
tasas de morbi-morbilidad. Al igual que se muestra en el caso de la sepsis tardia
tomando la prueba exacta de Fisher encontrando que su valor de significancia en mayor
a 0,05 (p=0,5) por lo tanto se estima que no existe relacion entre la presencia de sepsis
tardia y sus tasas de morbi-morbilidad en el grupo de estudio, siendo en este caso el
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microorganismo con mayor tendencia el Staphylococcus epidermidis al igual que lo
mencionan en el estudio de Dong en el 2018 (22).
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CAPITULO V
5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 CONCLUSIONES

Se puede concluir que el perfil microbioldgico de la sepsis neonatal en el Hospital de
Especialidades Carlos Andrade Marin, esta representado en primer lugar por el
Staphylococcus aureus de una manera importante como el principal microorganismo
responsable, asi mismo se constatd que no se pudo aislar al germen responsable de la
sepsis neonatal en un nimero importante (34,1%) de neonatos.

Segun los datos recolectados se puede establecer la tasa de morbilidad en 70,20 por
cada 1000 neonatos, mientras que la tasa de mortalidad se estableci6 en 14,55 por cada
1000 neonatos.

Se pudo determinar que el perfil microbioldgico de la sepsis neonatal temprana esta
representado por el Staphylococcus aureus, a pesar que el 22% de los neonatos no
presentaron valores positivos para ningln microorganismo.

En el caso de la sepsis neonatal tardia fue mas frecuentemente aislado los
microorganismos gram positivos como el Staphylococcus epidermidis, seguido del
Staphylococcus haemolyticus, lo que daria a entender su relacién respecto a la presencia
de estos microorganismos Yy las tasas de morbilidad y mortalidad.

En conclusién, de acuerdo a la prueba exacta de Fisher se puede estimar que no existe
relacion entre la presencia de sepsis temprana en la cual el microorganismo
predominante es el Staphylococcus aureus y las tasas de morbi-mortalidad en este grupo
de estudio. Mientras que en el perfil microbioldgico de la sepsis neonatal tardia se
observd que el microorganismo con mayor tendencia fue el Staphylococcus epidermidis,
sin embargo, en base a la prueba exacta de Fisher no existe asociacion entre la presencia
de la sepsis tardia y las tasas de morbi-mortalidad.

5.2 RECOMENDACIONES

Siendo el principal microorganismo aislado el Staphylococcus aureus en la sepsis
neonatal es recomendable que para estudios futuros se realicen investigaciones
enfocadas en este microorganismo en particular para determinar su modo de transmisién
y los efectos que puede alcanzar el mismo en la salud de los pacientes neonatos de esta
importante institucién de salud.

Siendo la tasa de morbilidad moderadamente elevadas respecto a otros estudios, se
deberia hacer estudios interinstitucionales en los cuales se permita conocer la
morbilidad de esta patologia. Al igual que se necesita revision a la tasa de mortalidad de
esta patologia la cual debe ser estudiada con enfoque a mejoras en la atencion a esta
patologia.

Debido a los resultados del perfil microbiologico en los cuales tanto la sepsis neonatal
temprana y tardia son causadas por microorganismo gram positivos se deberia
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investigar acerca de las vias de transmisidn, asi como actualizar guias de diagndstico y
tratamiento guiados hacia estos microorganismos en especifico.

Cabe mencionar que a pesar de en este estudio no se encontrd una correlacion
significativa entre el perfil microbiolégico y la morbi-mortalidad de la sepsis neonatal
temprana y tardia, lo cual se puede deber a una muestra tomada en un periodo corto, por
lo que es importarte realizar més estudios con enfoque interinstitucional que
proporcione datos significativos a nivel del Ecuador. En los cuales se pueda evidenciar
el impacto de los microorganismos patogenos en este grupo poblacional, y en base a los
cuales se puedan guiar estrategias manejo integral de esta patologia.
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ANEXOS

FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CARLOS ANDRADE MARIN 2020

HISTORIA
CLINICA

EDAD (DIAS)

DIAGNOSTICO
SEPSIS
TEMPRANA

DIAGNOSTICO
SEPSIS TARDIA

BACTERIA
IDENTIFICADA

MORTALIDAD
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