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RESUMEN

INTRODUCCION. Se realizé un estudio retrospectivo, transversal y descriptivo
durante el quinquenio comprendido entre enero de 2003 y diciembre de 2007. El
objetivo de la investigacion fue caracterizar el comportamiento de los recién
nacidos (RN) con diagnostico de infeccidn neonatal de aparicidon precoz, atendidos
en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Provincial Docente
Ginecoobstétrico de Matanzas.

METODOS. El universo de estudio estuvo constituido por los 13 362 recién nacidos
vivos documentados durante los afios 2003 al 2007. La muestra quedé conformada
por los RN que ingresaron en la unidad de cuidados intensivos neonatales.
RESULTADOS. Las tasas de incidencia y mortalidad por esta causa experimentaron
un aumento en el quinquenio. Los pacientes diagnosticados fueron principalmente
del sexo masculino, raza blanca y pretérminos de bajo peso. En mas de la mitad de
los casos se registraron factores perinatales de riesgo. La forma de presentacion
mas frecuente fue la sepsis generalizada. Los complementarios resultaron positivos
en las % partes de los pacientes. El uso de dobutamina esta por debajo de lo que
indican las recomendaciones para el tratamiento de la sepsis neonatal y la
ventilacibn mecanica comunmente es complicada.

CONCLUSIONES. Existen fuertes fundamentos tedricos que sustentan la necesidad



del desarrollo de un protocolo de accién, para contribuir a la disminucion de la tasa
de morbilidad y mortalidad por sepsis neonatal precoz.

Palabras clave: Recién nacido, sepsis, morbilidad, mortalidad.

ABSTRACT

INTRODUCTION. A retrospective, cross-sectional and descriptive study was
conducted during the five-year period between January, 2003 and December, 2007.
The aim of present paper was to characterize the behavior of the newborn (NB)
diagnosed with early neonatal infection seen in the Neonatal Intensive Care of
Gynecology and Obstetrics Teaching Provincial Hospital, Matanzas province.
METHODS. Study group included 13 362 live birth newborn documented from 2003
to 2007. Sample also included all newborn admitted in the neonatal intensive care
unit.

RESULTS. Incidence and mortality rates from this cause showed a raise during the
five-year period. Patients diagnosed were mainly of low-weight male sex, white
race and pre-term. In more than a half of the cases there were risk perinatal
factors registered. The more frequent presentation way was the systemic sepsis.
The complementary examinations were positive in the quarter of patients. The use
of Dobutamine is lower than it is prescribed for treatment of neonatal sepsis and
the mechanical ventilation usually is complicated.

CONCLUSIONS. There are solid theoretical basic principles supporting the need to
develop an action protocol to decrease the morbidity and mortality rate from early
neonatal sepsis.
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INTRODUCCION

A pesar de los avances experimentados en su diagndstico y tratamiento, la
enfermedad infecciosa neonatal continda siendo una de las principales causas de
morbilidad y mortalidad en este periodo de la vida. La incidencia de infeccion
neonatal es diferente en las principales series publicadas, y varia de un pais a otro
y dentro del mismo pais en los diferentes hospitales.

La tasa de incidencia de sepsis neonatal en el mundo desarrollado se encuentra
entre el 0,6 y el 1,2 % de todos los nacidos vivos, pero en el mundo en desarrollo
puede alcanzar entre el 20 y el 40 %.%? En EE.UU. se estima una incidencia de
sepsis grave en nifios de 56 casos por 100 000 con mas de 42 mil casos anuales y
millones en el mundo entero, la incidencia es maxima en el primer afio de vida (516
por 100 000),® la mitad de los nifios son recién nacidos y la mitad de estos bajo o
muy bajo peso al nacer.®>* La mitad de los casos de sepsis grave tienen factores
predisponentes (49 %). Las infecciones mas comunes son las respiratorias (37 %)
y la bacteriemia primaria (25 %).



Los paises en desarrollo reportan una mortalidad neonatal por sepsis tan elevada
como del 60 %, en los desarrollados es también alta de 2,2 a 8,6 por cada mil
nacidos vivos. Mas de un tercio de los recién nacidos que sobreviven tras una
meningitis sufren secuelas neurolégicas.>’ Tanto en los nifios como en los adultos
la mortalidad aumenta progresivamente desde el sindrome de respuesta
inflamatc;ria sistémica hasta el shock séptico, y segun los estudios varia entre el 5y
el 55 %.

En Cuba, en el afio 1995, se registré un incremento de la mortalidad infantil donde
fue la sepsis neonatal la tercera causa de muerte en el menor de 1 afio, superada
solo por afecciones perinatales y anomalias congénitas,®'° y fue individualmente la
primera en muchas unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN).***?
Mientras que en el afio 2006 se ubicé como la segunda causa y la neumonia
connatal fue la sexta causa.*®**

La mortalidad neonatal precoz es la que mas fallecidos aporta y una de sus
principales causas es la sepsis.

Por estas razones, se realiz6 la presente investigacién con los objetivos de
determinar las tasas de incidencia y de mortalidad por sepsis neonatal precoz en el
periodo estudiado, identificar las caracteristicas poblacionales, asi como los factores
perinatales y factores maternos de riesgo de mayor incidencia relacionados con
esta, determinar las formas mas frecuentes de presentacion, determinar el
comportamiento de los complementarios y las pautas de tratamiento mas
empleados y determinar si existen fundamentos teéricos que avalen la necesidad
de elaborar un protocolo de accién para sepsis neonatal precoz.

METODOS

El universo de estudio estuvo constituido por los 13 362 recién nacidos vivos
durante los afios 2003 al 2007. La muestra estuvo conformada por los recién
nacidos que ingresaron en la unidad de cuidados intensivos neonatales con el
diagndstico de sepsis neonatal de aparicion precoz, y el esquema de selecciéon de
esta fue intencional.

Criterios de inclusion y exclusion. Se incluyeron en el estudio los recién nacidos
(RN) con diagndstico de sepsis neonatal de aparicidon precoz: se consideraron recién
nacidos con antecedentes maternos y/o perinatales positivos, sintomas y/o signos
sugestivos, con edad hasta 72 h, incluyendo las que se iniciaban después (en razén
de presentar sintomas de sepsis, hemocultivo positivo y aislamiento del mismo
patégeno en canal genital materno o en tres o mas de los exudados periféricos si
fueron tomados al recién nacido en el primer dia de vida) y se excluyeron las sepsis
nosocomiales de inicio precoz (tipificadas en razén de sintomas de sepsis,
hemocultivo positivo por microorganismo considerado de transmisién nosocomial).

Se analizaron variables como: edad gestacional, sexo, peso, conteo de Apgar al
nacer, tipo de parto, tiempo de bolsa rota, tiempo total de trabajo de parto, liquido
amniotico, antecedentes perinatales y maternos, formas clinicas de presentacion,
complementarios para el diagndstico y tratamientos empleados. Se calcularon las
tasas de incidencia y mortalidad para cada afio estudiado.

Los datos obtenidos a partir de un formulario para la recogida de la informacion
fueron procesados en el programa estadistico SPSS (Statistical Package for



Sciences for Personal Computer) Version 11.5 para Windows. Una vez creada la
base de datos, y a partir de esta informacién primaria, se resumio la informacioén en
tablas estadisticas en las que aparecen las frecuencias absolutas y los porcentajes
obtenidos en cada caso.

RESULTADOS

Las tasas de incidencia por sepsis neonatal precoz en el hospital, tuvieron un
comportamiento lineal en la primera parte del quinquenio estudiado con cifras de
1,8 por cada 1 000 nacidos vivos en el 2003 y 2004 y 1,7 en el 2005, con un
descenso significativo en el 2006 a 1,3; sin embargo, sufrid otro ascenso notable a
1,9 en el 2007. Esto hace que se haya mantenido en todo momento como la mayor
tasa de las reportadas en la morbilidad de esta unidad de cuidados intensivos por
enfermedades.

En cuanto a la mortalidad por sepsis neonatal y su relacidon con la mortalidad global
en el hospital se aprecidé que en los dltimos 3 afios han tenido un aumento
progresivo ambas (2,2; 3,6; 4,8 y 0,7; 1,6; 2 por cada 1 000 nacidos vivos,
respectivamente), representando la sepsis casi la mitad de los casos totales de las
muertes ocurridas y por ende la primera causa de mortalidad en el servicio.

En cuanto a las caracteristicas poblacionales se observé que los recién nacidos
diagnosticados con sepsis neonatal precoz fueron en cuanto al sexo
predominantemente masculinos con un 63,8 % sobre un 36,2 % de infantes
femeninos; la edad gestacional el 67,3% fueron pretérminos y el 32,7 % nacieron a
término del embarazo, curiosamente no se presentd ningun recién nacido posterior
a la semana 42; en relacion con el peso el 67,3% fue bajo peso al nacer y solo el
32,7 % tuvo buen peso, tampoco ocurrieron en recién nacidos con peso elevado. La
asfixia al nacer solo se present6 en el 10,4 % de los casos (tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas poblacionales de los recién nacidos diagnosticados
con sepsis neonatal precoz

Caracteristica poblacional Promedio quinquenal %
de casos

Sexo Masculino 29 63,8
Femenino 15 36,2
Edad gestacional Pretérminos 30 67,3
A término 14 32,7

Postérmino 0 0
Peso al nacer Bajo peso 30 67,3
Normopeso 14 32,7

Peso elevado 0 0
Apgar al nacer Normal 39 89,6
Asfixia 5 10,4

Fuente: Libro de estadisticas.

En la tabla 2 se evidencia que solo segun el tipo de parto, la cesarea con un 54,6 %



sobre el parto fisioldgico con un 45,4 %, tuvo relevancia en los antecedentes
perinatales de los casos estudiados, el resto se comportd dentro de sus variantes
normales, asi se aprecia como el tiempo de bolsa rota fue normal en el 77,3% y
solo en el 22,7 % fue prolongado. El 100 % de los casos tuvo un tiempo total de
trabajo de parto normal y el 81,8 % present6 liquidos amnidticos de caracteristicas
normales.

Tabla 2. Recién nacidos diagnosticados con sepsis neonatal precoz
segun antecedentes perinatales

Antecedentes Promedio quinquenal %
de casos

Tipo de parto Fisioldgico 20 45,4
Cesérea 24 54,6
Tiempo de bolsa Normal 34 77,3
rota Prolongada 10 22,7
Tiempo total Normal 44 100

trabajo parto Prolongado 0 0
Liquido amnidtico [Claro 36 81,8
Modificado 8 18,2

Fuente: Libro de estadisticas.

En la tabla 3 se observa que el antecedente materno recogido, con mayor
frecuencia, entre los recién nacidos estudiados fue la hipertensién arterial con un
29,6 %, seguido de la corioamnionitis, fiebre durante el parto, sufrimiento fetal y
alteraciones tiroideas con un 14,8%. La sepsis vaginal y la sepsis urinaria
mostraron valores cercanos con el 11,1 y el 7,4 % respectivamente.

Tabla 3. Recién nacidos diagnosticados con sepsis neonatal precoz
segun antecedentes maternos positivos

Antecedentes maternos Promedio %
quinquenal de casos
Hipertension arterial 8 29,6
Corioamnionitis 4 14,8
Fiebre durante el parto 4 14,8
Sufrimiento fetal 4 14,8
Alteraciones tiroideas 4 14,8
Sepsis vaginal 3 11,1
Sepsis urinaria 2 7,4
Diabetes mellitus 2 7,4

Fuente: Libro de estadisticas.



Las principales formas de presentarse la sepsis neonatal precoz en esta casuistica
fue la sepsis generalizada sobre las infecciones respiratorias, teniendo ademas la
primera, un aumento considerable de un 4,2 a un 6 % en el Gltimo trienio.

Dentro de los complementarios positivos obtenidos de los pacientes estudiados
(tabla 4), las alteraciones del leucograma reportaron la mayor incidencia con un
65,5 %; estas abarcaron tanto la leucopenia como la leucocitosis y presencia de
células jévenes e inmaduras.

Tabla 4. Complementarios positivos en recién nacidos diagnosticados
con sepsis neonatal precoz

Complementarios positivos Promedio %
quinquenal de casos
Leucograma 19 65,5
Radiografias de torax 12 41,3
Hemoglobina 7 24,1
Glucemia 6 20,6
Gasometria 5 17,2
Plaquetas 3 10,3

Fuente: Libro de estadisticas.

En orden de frecuencia le sigue los rayos X de térax con un 41,3 % de positividad
entre los estudiados, en correspondencia con la forma clinica de presentacion
respiratoria (bronconeumonia), en la cual es su medio diagndstico por excelencia.
Las alteraciones de la hemoglobina basicamente su disminuciéon (anemia) y de la
glucemia (hipoglucemia e hiperglucemias) con 24,1 y 20,6% respectivamente
fueron también hallazgos no despreciables. Finalmente solo en un 17,2 y un 10,3%
de los casos se reportaron alteraciones de la gasometria y del conteo de plaquetas
respectivamente.

Los porcentajes de positividad de los hemocultivos realizados globalmente un 30 %
fueron negativos en el 70 % de los casos. Se debe llamar la atenciéon en el hecho
que el numero total de hemocultivos realizados, se redujo casi a la mitad al final del
quinguenio. El crecimiento de gérmenes en hemocultivos mostro clara
predominancia del estafilococo coagulasa negativo con un 12,7 % con respecto al
total de hemocultivos positivos registrados en el quinquenio, seguido muy de cerca
por la Klebsiella con un 8,3 % y por orden de frecuencia pero mas alejado de ellos
la Escherichia coli con un 1,4%.

El uso de la linea de antibidticos fue en un 100 % de los pacientes la amikacina, el
trifamox en un 66 % y el ampicillin para el 47,2 % como efectores de primera
linea, siguiéndoles el claforan y la fosfocina como segunda linea con un 29,5 y un
22,7 % respectivamente. Otros antibiéticos como la ceftazidima, vancomicina y
rocefin solo se reportd en el 2,2 %. En cuanto al apoyo adrenérgico usado, la
dopamina tuvo amplia cobertura en el 61,3 % de los casos, sin embargo, la
dobutamina solo se reporta en el 20,4 %.

El mayor porcentaje (61,3 %) de los casos fueron ventilados en algin momento de
su evolucién y de estos mas de la mitad (59,2 %) presentd complicaciones en su



tiempo ventilatorio atribuibles a procesos atelectasicos, extubaciones accidentales,
neumotorax, etcétera.

DISCUSION

En relacién a esta incidencia, de manera similar ocurre a nivel mundial y nacional**

' donde la sepsis constituye una de las principales causas de morbilidad. Se
reportan aumentos del ritmo de incidencia alrededor del 9 %, tanto en Europa
como en Norteamérica, donde sus tasas oscilan entre el 0,6 y el 1,2 % y aunque
las del centro estan por encima de esas, se encuentran muy por debajo de las
reportadas por paises en desarrollo latinoamericanos que varian de un 20 a un 40
%.

Mundialmente se reportan tasas de incidencia por sepsis grave, lo cual no es
posible comparar ni estimar con este trabajo por sus caracteristicas de ser
restrospectivo, con datos de los registros que se llevan en la actualidad y
desafortunadamente no se tiene en cuenta estadisticamente los estadios de la
sepsis para ser recogidos. La mortalidad al compararla con las tasas reportadas en
otros paises®?° se encuentra dentro de rangos mundiales e incluso en muchos
casos por debajo de estos.

Segun las caracteristicas poblacionales los recién nacidos pretérmino y de muy bajo
peso: tienen aumentadas las caracteristicas de inmadurez inmunitaria, dadas por la
actividad fagocitica y quimiotactica de los neutréfilos disminuida, disminucién de las
reservas de neutroéfilos, deficiente capacidad de activacion del complemento y los
niveles bajos de inmunoglobulina sérica de origen materno que explica la elevada
tasa de mortalidad por sepsis que oscila entre el 20 y 50% de estos pacientes.?*

Se debe sefialar que los factores socioeconémicos, las edades extremas en las
madres, el estado nutricional, y las enfermedades clinicas, juegan un papel
importante en la aparicion de la prematuridad y el bajo peso, que todos constituyen
los factores de riesgo mas importantes a considerar.?>?* Muchos reportes confirman
la incidencia de sepsis grave mayor en nifios que en nifias.?*%°

Dentro de los criterios a tener en cuenta para establecer el diagndstico de sepsis
connatal, ademas de los cronoldgicos y microbioldgicos, estan los epidemioldgicos
donde los antecedentes perinatales y los maternos constituyen la base
fundamental, no obstante, debe tenerse cuidado de tenerlo en cuenta como factor
aislado, ya que como se apreci6é en esta muestra se presenta un elevado porcentaje
sin este antecedente.

Segun las formas de presentacion, se coincide con muchos autores.?®?” Se carece
la posibilidad de comparar los casos de sepsis generalizada en cuanto a su
gravedad y diferentes categorias, por no recogerse el dato en los libros de registros
actuales, lo cual seria de gran importancia diagnostica, terapéutica e investigativa.

Las alteraciones gasométricas son seguidas de cerca en los neonatos criticamente
enfermos y, en particular, en los sépticos pues ofrece la medida de las necesidades
de oxigeno, del grado de perfusion histica, y consecuentemente de la utilizacion de
medidas terapéuticas, como la ventilacién mecanica y los liquidos endovenosos.?®

Se piensa que junto con el incremento de la sepsis generalizada en debe seguirse
muy de cerca la indicacién e interpretacion de este complementario, muy



orientador en los estadios precoces de sepsis para la toma de decisiones
terapéuticas importantes, antes de derrumbes clinicos prevenibles. Al no contar con
la posibilidad de dosificacion de lactato en sangre de forma permanente seria (til
ademas el exceso de bases como parte de la gasometria para la identificacion de
pacientes con trastornos perfusivos incipientes.?

El porcentaje de hemocultivos positivos varia en diferentes estudios por ejemplo
Celadilla y colaboradores encontraron positividad inferior al 10 %. Este resultado es
concordante con el 9,2 % reportado recientemente, aunque se han descrito cifras
tan bajas como el 2,7 % en hemocultivos realizados para la pesquisa de sepsis
precoz.?*?* Estos bajos porcentajes pueden explicarse, en parte, por tratamientos
antimicrobianos administrados a la madre; ademas los signos iniciales de sepsis en
un recién nacido pueden ser inespecificos, lo cual determina que en la practica se
plantee con gran frecuencia una sepsis como diagndstico posible en la edad
neonatal. En la literatura la frecuencia con la que se presentan los distintos agentes
es muy variable y depende del lugar, del tipo de institucion y del pais; no obstante,
se coincide con esta en referir que estos gérmenes desempefian un rol importante
en la sepsis neonatal.?® Llama la atencién que el estreptococo B hemolitico del
grupo B tan renombrado mundialmente en los ultimos afios como causante se
sepsis neonatal precoz no se aisle en esta casuistica de 5 afios.

En relacion con la terapéutica empleada una revision Cochrane del afio 2004, no
encuentra pruebas de que un régimen de antibidtico pueda ser mejor que otro en el
tratamiento de la presunta sepsis neonatal temprana, por lo que las
recomendaciones se siguen haciendo en base a la experiencia y las resistencias
particulares de cada centro hospitalario.?®

El uso de dobutamina parece poco teniendo en cuenta que la incidencia de sepsis
fue en aumento y dentro de esta la sepsis generalizada, asi como de las tasas de
mortalidad. Los vasopresores e inotropicos deben ser empleados en los casos de
shock refractario a una apropiada resucitacion con volumen. Tras su administracion
en los primeros 20 a 30 min sin respuesta hay que hacer eleccién de agentes
vasoactivos en funcion de la exploracién clinica.

Dentro de la terapéutica a emplear la ventilacién mecénica es una opcién, debido a
la baja capacidad residual funcional, los neonatos con sepsis grave pueden requerir
intubaciéon aun cuando no haya alteraciones hemogasométricas con el objetivo de
optimizar la llegada de oxigeno a los tejidos. La decision de intubar se realiza sobre
la base de incremento del trabajo respiratorio o estado moribundo y tener muy en
cuenta el producir los minimos dafios pulmonares posibles, para eso el uso de las
presiones inspiratorias y fracciones de oxigeno minimas necesarias, el uso de PEEP
y formas cada vez mas fisiolégicas de ventilacién serian opciones a tener en cuenta.

En conclusiones, las tasas de incidencia y mortalidad por sepsis neonatal de
aparicion precoz han experimentado un aumento en el Ultimo quinquenio y
representa la principal causa de morbilidad y mortalidad en el hospital. Los
pacientes diagnosticados con sepsis neonatal de aparicién precoz en esta casuistica
son con mayor frecuencia masculinos, pretérminos, bajo peso, y conteo de Apgar
normal al nacimiento. Los factores perinatales y maternos de riesgo para la sepsis
neonatal de aparicidon precoz se presentan en mas de la mitad de los casos
diagnosticados y los mas frecuentes son el nacimiento por cesarea, la hipertensién
arterial, la corioamnionitis, la fiebre intraparto, el sufrimiento fetal y las
alteraciones tiroideas. Como forma de presentaciéon mas frecuente de esta
enfermedad se encuentra la sepsis generalizada, la cual también experimentd un
aumento progresivo en el periodo estudiado.



Los complementarios en el diagnoéstico resultaron positivo en las tres cuartas partes
de los pacientes chequeados y los mas frecuentes positivos fueron el leucograma,
el rayos X de torax y los valores de hemoglobina. Se ha reducido a la mitad la
realizacion de hemocultivos en el diagndstico de la sepsis neonatal de aparicion
precoz a través del quinquenio estudiado. Los gérmenes que con mayor frecuencia
se aislan en pacientes son: el estafilococo coagulasa negativo, Klebsiella y
Escherichia coli. Los antibiéticos mas cominmente empleados son la amikacina, el
trifamox y el ampicillin.

El nivel de uso de la dobutamina esta por debajo de las recomendaciones en el
tratamiento de la sepsis neonatal. El uso de la ventilacibn mecanica en el
tratamiento se ve comunmente complicado en el transcurso de su evolucion.
Existen fuertes fundamentos tedéricos que sustentan la necesidad de elaborar un
protocolo para contribuir a la disminucion de la tasa de morbilidad y mortalidad por
sepsis neonatal en el hospital.

Recomendaciones:

e Elaborar protocolo de accién a seguir en casos de sepsis neonatal de
aparicion precoz.

e Mantener estrecha vigilancia sobre los recién nacidos obtenidos por cesarea,
con antecedentes maternos de hipertensién arterial, corioamnionitis, fiebre
intraparto, sufrimiento fetal y alteraciones tiroideas, y que clinicamente sea
sugestiva la posibilidad de sepsis connatal.

e Aplicar los actuales criterios diagnoésticos sugestivos de sepsis neonatal, las
diferentes categorias de sepsis generalizada, los criterios de los diferentes
estadios de la sepsis, y recogerlos estadisticamente en los documentos
médicos con fines terapéuticos docentes e investigativos.

e Incorporar la determinacion de lactato sérico en los complementarios a
realizar en pacientes con sepsis neonatal con fines terapéuticos.

¢ Incrementar la realizacion de hemocultivos previos a la indicaciéon de
antibidtico en los casos de presunta sepsis neonatal.

e Hacer revision y uso de los intervalos en la pauta de antibi6ticos
recomendados en la actualidad para disminuir su toxicidad y los costos.

e Uso mas precoz de la dobutamina como apoyo adrenérgico en los casos de
sepsis generalizada y pobre o nula respuesta a la resucitacion con fluidos en
funcion del tiempo.

e Elevar el nivel de vigilancia en los pacientes ventilados con sepsis neonatal,
para disminuir la incidencia de complicaciones asociadas por esta causa que
ensombrezcan el resultado final.
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