UNIVERSIDAD SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

CARACTERIZACION EPIDEMIOLOGICA DE LA SEPSIS NEONATAL A NIVEL MUNDIAL

MONOGRAFIA

Presentada a la Honorable Junta Directiva de la Facultad de Ciencias Médicas de la
Universidad de San Carlos de Guatemala.

Heidy Dennis Rimola Quirda

Médico y Cirujano

Guatemala, Guatemala, octubre 2020



El infrascrito Decano y el Coordinador de la Coordinacién de Trabajos de Graduacion —
COTRAG-, de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad de San Carlos de
Guatemala, hacen constar que:

La estudiante:

1. HEIDY DENNIS RIMOLA QUIROA 200910323 1573732900101

Cumplié con los requisitos solicitados por esta Facultad, previo a optar al titulo de
Médico y Cirujano_en el grado de licenciatura, y habiendo presentado el trabajo de
graduacioén en la modalidad de MONOGRAFIA, titulado:

CARACTERIZACION EPIDEMIOLOGICA DE LA SEPSIS
NEONATAL A NIVEL MUNDIAL

Trabajo asesorado por la Dra. Aida Maria Troncony Maltes y revisado por la Dra. Maria
Estela del Rosario Vasquez Alfaro, quienes avalan y firman conformes. Por lo anterior,
se emite, firman y sellan la presente:

ORDEN DE IMPRESION

Guatemala, el cinco de octubre del dos mil veinte

— P
p / 4 /’ : /_Z/Z/ > ERSID
. . :Ag.zg
- s
“César Oswaldo-Garcia Garcia y ()
Coordinador *"“,\ N L
Al i
7 e
Y, /////4 _ / DECANO
“:

KL
SEPEE—" >

Dr.dorge Fernando Orellana Oliva
: Decano



El infrascrito Coordinador de la COTRAG de la Facultad de Ciencias Médicas, de la
Universidad de San Carlos de Guatemala, HACE CONSTAR que la estudiante:

1. HEIDY DENNIS RIMOLA QUIROA 200910323 1573732900101
Presenté el trabajo de graduacién en la modalidad de MONOGRAFIA, titulado:

CARACTERIZACION EPIDEMIOLOGICA DE LA SEPSIS
NEONATAL A NIVEL MUNDIAL

El cual ha sido revisado y aprobado como profesora de esta Coordinacion: Dra. Maria
Estela del Rosario Vasquez Alfaro y, al establecer que cumplen con los requisitos
establecidos por esta Coordinacién, se les AUTORIZA continuar con los tramites
correspondientes papa someterse al Examen General. Dado en la Ciudad de
Guatemala, el cingedde dctubre del afio dos mil veinte.

aldo Garcia Garcia
Coordinador



Guatemala, 5 de octubre del 2020

Doctor

César Oswaldo Garcia Garcia
Coordinador de ia COTRAG

Facultad de Ciencias Médicas
Universidad de San Carios de Guatemala
Presente

Dr. Garcia:

Le informo que yo:

1. HEIDY DENNIS RIMOLA QUIROA

Presenté el trabajo de graduacion en la modalidad de MONOGRAFIA titulado:

CARACTERIZACION EPIDEMIOLOGICA DE LA SEPSIS
NEONATAL A NIVEL MUNDIAL

Del cual la asesora y la revisora se responsabilizan de la metodologia, confiabilidad y
validez de los datos, asi como de los resultados obtenidos y de la pertinencia de las
conclusiones y recomendaciones propuestas.

FIRMAS Y SELLOS PROFESIONALES iy, -

Asesora: Dra. Aida Maria Troncony Maltés

Revisora: Dra. Maria Estela del Rosario Vasquez Alfaro

20100453

Reg. de personal --<=— "=




DEDICATORIA

o A Dios: por haberme permitido llegar hasta etapa de mi vida, por brindarme la sabiduria,

inteligencia y fortaleza necesaria para culminar esta carrera.

o A mi madre: Julieta Quir6a por el apoyo incondicional que impulsaron mi carrera desde
sus inicios.

o A mis abuelos: por ser como unos padres y por el apoyo incondicional.

o A mi esposo: Ever Villatoro, por ser el mejor compafiero por el apoyo incondicional para

poder finalizar esta carrera y cumplir mis metas.

o A mi hijo: Evans Villatoro, por ser el motor de mi vida que me impulsa a nuevos desafios

y esperando ser el mejor ejemplo que td puedas seguir.

. A mis tios y primos: especialmente a mi tia Sandra Quiréa por el apoyo incondicional.

o A mis hermanos: espero ser un ejemplo a seguir y brindarles el apoyo que ustedes

necesiten para cumplir sus metas.

o A toda mi familia: por acompafiarme y apoyarme en cada etapa de mi formacion

académica.

Heidy Dennis Rimola Quiréa



AGRADECIMIENTO

o A Dios: por la vida y la sabiduria brindada para la culminacion de esta meta.

o A la Universidad de San Carlos de Guatemala: por ser la institucion que me instruyé

en mi formacion como profesional.

o A mi asesora de tesis: la Dra. Aida Maria Troncony Maltés por el asesoramiento
académico para la realizacion de este trabajo de investigacion.

o A mirevisorade tesis: la Dra. Maria Estela Vasquez por asesoramiento académico para

la realizacién de este trabajo de investigacion.

o A toda mi familia: especialmente a mi tia Sandra Quiréa por ayudarme a cuidar a mi

pequefio Evans en todo el tiempo que fue necesario para culminar este trabajo de investigacion.

Heidy Dennis Rimola Quiréa



INDICE

T e Lo To [V To] o] oY o H PP PP PPPPPPPPPPPP [
Planteamiento del ProbDlIEM@. .. .. ... e bbb \
(@] 0T 1= 17 13 iX
Y L= o Lo [o oIV (=Tt oY o= <SSR Xi

Contenido tematico

Capitulo 1. Caracterizacion sociodemografica en los pacientes con sepsis neonatal............. 1
Capitulo 2. Caracterizacion clinica en los pacientes con sepsis neonatal ................cccueeee.... 11
Capitulo 3. Complicaciones clinicas en los pacientes con sepsis neonatal.......................... 24
Capitulo 4. ANALISIS ....coviiiiiii e e e e e et e e e e e e et aaaaaaaane 30
(070 o [od [V =770} =1 S 35
[Tt ot o T g g T=T T FoTod T ] S P 37
Referencias bibliografiCas ........coi i e 39

F AN T30 1 51



— FACULTAD DE —

CIENCIAS MEDICAS

UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA

De la responsabilidad del trabajo de graduacion

El autor o autores, es o0 son los Unicos responsables de la
originalidad, validez cientifica, de los conceptos y de las
opiniones expresados en el contenido del trabajo de
graduacion. Su aprobacién en manera alguna implica
responsabilidad para la Coordinacion de Trabajos de
Graduacion, la Facultad de Ciencias Médicas y la
Universidad de San Carlos de Guatemala. Si se llegara a
determinar y comprobar que se incurrio en el delito de
plagio u otro tipo de fraude, el trabajo de graduacién sera
anulado y el autor o autores debera o deberan someterse a
las medidas legales y disciplinarias correspondientes, tanto
de la Facultad de Ciencias Médicas, Universidad de San
Carlos de Guatemala y, de las otras instancias
competentes, que asi lo requieran.



INTRODUCCION

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), en las ultimas décadas se presenté una
importante reduccién mayor al 50% en la tasa de mortalidad de nifios menores de 5 afios, como
resultado de los compromisos adquiridos por los estados miembros de las Naciones Unidas (UN) con
la creacion de los objetivos del Milenio (ODM), posteriormente, la instauracién de los objetivos de
desarrollo sostenible (ODS).1-234

Respecto al parrafo anterior, el ODS-3.2 establece que a nivel mundial se debe mejorar la
supervivencia infantil y terminar con la mortalidad pediatrica y neonatal prevenible, no obstante, los
trastornos relacionados con la prematurez, las complicaciones durante el parto y la sepsis neonatal
(SN), representan las principales causas de mortalidad en los recién nacidos y neonatos, esencialmente
en paises de ingresos econémicos de bajos y medianos (PIBM).?°

Por consiguiente, la sepsis constituye una de las causas mas importantes de mortalidad
neonatal prevenible, por tal motivo, se decidié realizar el presente estudio monogréafico de tipo
compilacion y disefio exploratorio, con el objetivo de recolectar datos e informacion actualizada en las
bases de datos disponibles para nuestro pais, entre estas se encuentran: BIREME, PubMed y Google

Scholar.'?

Desde una perspectiva general, el objetivo principal de este estudio es debatir la caracterizacion
epidemioldgica de la SN a nivel mundial, de manera que, seguidamente a la recoleccion de datos se
precedi6 a realizar un andlisis y comparacion de los datos obtenidos e informacién obtenida sobre las
caracteristicas sociodemograficas, caracteristicas clinicas y complicaciones clinicas presentes en los

pacientes con SN.

Para comenzar, el término SN se definié como la presencia de dos o mas criterios del sindrome
de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS) asociada a la sospecha o confirmaciéon de una patologia
infecciosa que se manifiesta en los primeros 28 dias de vida, sin embargo, en la actualidad la definen
después de este periodo en neonatos de muy bajo peso al nacer (MBPN), por otro lado, la SN se
clasifica segun el tiempo de manifestacion de los sintomas en sepsis neonatal temprana (SNT), si los
signos y sintomas aparecen antes de las 72 horas de vida y sepsis neonatal tardia (SN tardia) si los

signos y sintomas aparecen después de las 72 horas hasta los 28 dias de vida posnatal.10-50-51-52-53



A continuacién, se argumento las caracteristicas sociodemograficas presentes en pacientes con
SN, por lo cual, se analizaron los indicadores de salud: tasa de incidencia, tasa de prevalencia y tasa
de mortalidad, ademas, se analizaron las caracteristicas sociodemogréficas mas frecuentes, por tanto,
la tasa de incidencia de la SN es un indicar de salud que se utiliza para conocer el nimero de casos
nuevos de pacientes con SN, en cambio, la tasa de prevalencia de SN es un indicador de salud que se

utiliza para conocer el nimero de casos existentes de pacientes con SN.%°

En cuanto a la tasa de mortalidad por SN expresa el nimero de neonatos fallecidos por sepsis
en una determinada poblacion a estudio, por otro lado, las caracteristicas sociodemogréficas son los
factores bioldgicos, sociales y demograficos que identifican al paciente, en el caso de los neonatos
Unicamente es factible medir: sexo, edad, raza, etnia, lugar de nacimiento, lugar de residencia y nivel

socioecondmico.*®

Acerca de la etiologia de la SN los agentes infecciosos mas frecuentes son las bacterias, sin
embargo, en menor frecuencia la también puede ser ocasionada por virus, hongos y protozoos, por

tanto, la etiologia depende del tipo de SN, la via de transmision y del lugar donde se adquiri6.%*°

Seguidamente, se expuso la caracterizacion clinica de los pacientes con SN, por ende, se
analizaron los principales factores de riesgo que influyen en el desarrollo de la SN y las manifestaciones

clinicas mas frecuentes en los pacientes con SN.

En relacion con los factores de riesgo, se analizaron los factores de riesgo neonatales y
obstétricos, de igual manera, entre los factores de riesgo neonatales se analizaron las variables: sexo,
peso al nacimiento, edad gestacional y el tipo de parto, por otro lado, se identificaron los factores de
riesgo obstétricos mas frecuentes, entre estos se encuentran: presencia patologias infecciosas,
comorbilidades crénicas, edad, estado civil, estado socioeconémico, estado nutricional, escolaridad,

ocupacion, nimero de controles prenatales, nimero de gestaciéon y duracion del parto.®10-5¢

En referencia a las manifestaciones clinicas en los pacientes con SN, la literatura indica que los
sintomas y signos son inespecificos, segun la OMS los principales predictores de SN son: alteraciones
de la temperatura, dificultad alimentarse, convulsiones, letargo, taquipnea, ictericia, retracciones
intercostales, infeccion periumbilical y mas de 10 pustulas cutaneas, por lo tanto, en este estudio se

expuso los sintomas y signos mas frecuentes. 1123



En cuanto al diagnéstico de la SN, es principalmente clinico, mediante una anamnesis adecuada
y un examen fisico completo, de igual modo, se debe realizar una serie de pruebas auxiliares de
laboratorio, el estudio especifico o gold standard es el hemocultivo o el cultivo de liquidos corporales,
ademas, se deben realizar estudios complementarios como: hemograma completo, reactantes de fase
aguda, frote periférico y estudios de imagenologia, por ultimo, el manejo terapéutico en los pacientes
con SN consiste en la administracion de antibioticoterapia empirica inmediata y medidas generales de

soporte para mantener el estado hemodinamico, hasta contar con los resultados del antibiograma. 1%

12-56-67

Finalmente, se explicaron las complicaciones clinicas mas importantes que desarrollan los
pacientes con SN, del mismo modo, estas repercusiones clinicas pueden manifestarse inmediatamente
y llevar a hasta la muerte si estas no se tratan de manera adecuada, en cambio, las complicaciones a

largo plazo, ocasionan discapacidad y dafio permanente en el paciente.






PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En las Ultimas de décadas, segun la OMS, a nivel mundial se presenté una importante reduccién
mayor al 50% en la tasa de mortalidad en los nifios los menores de 5 afios, como consecuencia de los
compromisos adquiridos por los estados miembros de las UN en los ODM, durante el periodo de 1990
a 2015, sin embargo, estas cifras aun son insuficientes, especialmente en los PIBM, por tal motivo, en
el afo 2015, los estados miembros de UN, remplazaron los ODM y establecieron los ODS, cabe
destacar que el ODS-3.2 tiene como objetivo mejorar la supervivencia infantil y terminar con la
mortalidad infantil prevenible, durante el periodo 2015-2030, por consiguiente, pretenden reducir la tasa
de mortalidad neonatal a 12 por cada 1000 nacidos vivos (NV) y la tasa de mortalidad en nifios menores
de 5 afios a 25 por cada 1000 NV.1234

En el afio 2018, a nivel mundial, fallecieron aproximadamente 5.3 millones de nifios antes de
cumplir los 5 afios de edad, asimismo, en los PIBM la tasa de mortalidad en nifios menores de 5 afios
fue 68 por cada 1000 NV, no obstante, algunos paises de Africa Subsahariana presentaron una tasa
de mortalidad mayor a 100 por cada 1000 NV, en contraste, con los paises de altos ingresos, en donde
la tasa de mortalidad en nifios menores de 5 afios fue 5 por cada 1000 NV, cabe destacar,
aproximadamente el 50% de la mortalidad en nifios menores de 5 afios ocurrio en los primeros 28 dias
de vida, igualmente, cerca del 35% de la mortalidad neonatal ocurrié en las primeras 24 horas de vida

y alrededor del 75% de la mortalidad neonatal ocurri6 en la primera semana de vida.*

Actualmente, la sepsis representa la tercera causa de mortalidad neonatal, encontrandose en
los primeros lugares la prematurez y las complicaciones intraparto, por tanto, esta patologia ocasiona
un grave problema sanitario y econémico, a pesar de los constantes avances en el diagnésticos y
terapéuticos, por consiguiente, se decidi6 realizar este estudio monogréfico con la finalidad de debatir

la caracterizacién epidemioldgica de la SN a nivel mundial.>%”

En primer lugar, se argumento la caracterizacion sociodemogréfica de los pacientes con SN, de
igual manera, se consideraran los indicadores de salud y los factores sociodemograficos mas
importantes, por otro lado, la tasa de incidencia de SN en los paises desarrollados es 1-8 por cada
1000 NV y la tasa de mortalidad es de 2.2-8.6 por cada 1000 NV, en contraposicion, a los PIBM que
presentan una tasa de incidencia de 3-12 por cada 1000 NV y la tasa mortalidad puede llegar hasta el
609%0.578



Por consiguiente, la SN se define como una infeccién sistémica ocasionada por invasion y
proliferacion de agentes infecciosos en el sistema circulatorio, que se manifiesta en los primeros 28
dias de vida, sin embargo, puede considerarse después de este periodo en los recién nacidos con
MBPN, de igual modo, se clasifica segun el tiempo de manifestacion de los sintomas en: SNT si los
sintomas aparecen antes de las 72 horas de vida y SN tardia si los sintomas aparecen después de las
72 horas hasta los 28 dias de vida.®°

En segundo lugar, se expuso la caracterizacion clinica presente en los pacientes con SN, por lo
tanto, se analizaron los principales factores de riesgo y las manifestaciones clinicas mas frecuentes, en
relacién con el cuadro clinico, los pacientes con SN presentan signos y sintomas inespecificos, en la
fase inicial el paciente puede manifestar: fiebre o hipotermia, dificultad para la alimentacién, apatia y
taquicardia inexplicable, a continuacion, inicia la fase de estado en la cual aumenta el cuadro clinico de
la fase inicial y se manifiestan signos respiratorios, neuroldgicos o digestivos dependiendo del foco de
origen, posteriormente, inicia la fase tardia, en la cual aumenta el cuadro clinico de las dos fases

anteriores e inician los signos cardiovasculares y hematolégicos.®

Con respecto al diagnéstico es principalmente clinico, por tanto, la SN debe de sospecharse en
los todos los recién nacidos con factores de riesgo neonatales y obstétricos asociados a patologias de
origen infecciosas, de igual manera, se debe de realizar una anamnesis adecuada y examen fisico
completo, para confirmar el diagnéstico, el estudio especifico o gold standard es el hemocultivo o el
cultivo de liquidos corporales, ademas, se debe realizar hemograma completo, reactantes de fase
aguda como: proteina C reactiva (PCR), procalcitonina (PCT) y velocidad de sedimentacion (VS), frote
periférico y estudios de imagenologia, por ultimo, el manejo terapéutico en estos pacientes consiste en
antibioticoterapia empirica y medidas generales de soporte, hasta contar con los resultados de

antibiograma.®1°

En relacion con este tema, en el afio 2015, en Nicaragua, Cajina L, realizé un estudio sobre el
comportamiento epidemiolégico, clinico y paraclinico de la SNT en el servicio de neonatologia del
Hospital Aleman Nicaragiense, en el afio 2014, por consiguiente, manifestd que el sexo masculino
53% fue el factor sociodemografico mas prevalente, ademas, evidencié que los factores de riesgo
obstétricos mas frecuentes fueron: parto via vaginal 63.4%, infeccion del tracto urinario (ITU) 24.8%,
RPM mayor a 18 horas 24.1% y corioamnionitis 12.4%, por otro lado, con respecto a las
manifestaciones clinicas: la fiebre 62.1%, sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) 15.9%,

ictericia 15.2% y vomitos 7.6% fueron los principales signos clinicos.*

vi



Seguidamente, en Venezuela, en el ailos 2020, Barreto O, et al, realizaron un estudio descriptivo
con el objetivo de evaluar la epidemiologia de la SN en los recién nacidos atendidos en la emergencia
pediatrica del Hospital Universitario de Caracas, durante enero a diciembre del afio 2017, por tanto,
determinaron que incidencia de SN fue 3.92 por cada 1000 NV, igualmente, con relacion a los factores
sociodemogréficos, los pacientes de sexo masculino y de 15-21 de dias de vida fueron los mas
afectados, con respecto al tipo de SN, el 92.8% de los pacientes manifestdé SN tardia, asimismo, los
principales factores de riesgo fueron: infeccion materna en el tercer trimestre 37.5%, prematurez 29.4%,
MBPN 23.5% y procedimientos invasivos, por ultimo, las manifestaciones clinicas mas frecuentes

fueron: fiebre, ictericia y palidez o aspecto séptico.?

En tercer lugar, se explicé las complicaciones clinicas méas importantes que manifestaron los
pacientes con SN, por tanto, se analizaron las complicaciones respiratorias, complicaciones
cardiovasculares, complicaciones hematol6gicas, complicaciones neuroldgicas, complicaciones

digestivas y complicaciones metabdlicas.*?

Con respecto a las complicaciones clinicas, en el afio 2016, en Ecuador, Salazar B, realiz6 un
estudio sobre las complicaciones de la SN en los pacientes menores de 7 dias en el Hospital Liborio
Panchana Sotomayor de la ciudad de Santa Elena, durante el afio 2015, los resultados mostraron que
los principales factores predisponentes para el desarrollé complicaciones clinicas fueron: sexo
masculino 70%, bajo peso al nacer 65%, prematurez 55% y parto por via vaginal 55%, por otra parte,
el 70% de los pacientes con complicaciones clinicas presentdé un cuadro clinico inespecifico, las
principales manifestaciones clinicas fueron: alteracion respiratoria 90%, llenado capilar prolongado
78%, bradicardia 50%, hipoglicemia 60% Yy apgar bajo 50%.%3

Mientras tanto, en el afio 2016, Godoy A, realiz6 un estudio con el tema complicaciones de la
SN en el Hospital Guayaquil Abel Gilbert Potén durante el afio 2015, como resultado, argumentd que
el 26.95% de los pacientes con SN presenté complicaciones clinicas, siendo las mas frecuentes: falla
respiratoria grave, meningitis, acidosis metabdlica, enterocolitis necrotizante (NEC), choque séptico,

coagulacion intravascular diseminada (CID) y sindrome de disfusién multiorganica (SDMO).*

En relacion con la problematica expuesta, la importancia de la presente monografia es debatir
la caracterizacion epidemioldgica de la SN a nivel mundial, asimismo, obtener una visiébn amplia de la
magnitud del problema, sin embargo, la recoleccion de los datos en algunos paises fue poco factible,

como resultado, de la escasez de datos epidemioldgicos y/o porque los datos son de baja calidad

Vii



especialmente en los PIBM, por el contrario, en los paises de altos ingresos econdémicos, los datos
epidemioldgicos no se encuentran disponibles al publico o tienen un costo alto para acceder,
ocasionando dificultades en la interpretacion y comparacion de los datos, limitando el alcance de la

investigacion.

Finalmente, como resultado de este estudio se pretende conocer las caracteristicas
sociodemograficas mas frecuentes, las principales manifestaciones clinicas y las complicaciones
clinicas mas importantes en los pacientes con SN, consiguientemente, con la informacion obtenida se
busca comprender los factores influyentes en el desarrollo de esta patologia y de sus repercusiones,
paraterminar, este estudio aportara datos e informacion relevante para futuros trabajos de investigacion

referentes a este tema.
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OBJETIVOS

Objetivo General

Debatir la caracterizacion epidemiolégica de la sepsis neonatal a nivel mundial.

Objetivos especificos
1. Argumentar las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes que presentan diagndstico

de sepsis neonatal.

2. Exponer las caracteristicas clinicas de los pacientes que presentan diagnéstico de sepsis
neonatal.
3. Explicar las complicaciones clinicas de los pacientes que presenta diagndstico de sepsis

neonatal.






METODOS Y TECNICAS

La presente monografia es de tipo compilacion y de disefio exploratorio, asimismo, para la
terminologia médica y los calificadores permitidos en los diferentes motores de busqueda se utilizaron
los descriptores en Ciencias de la Salud (DeCS) para los términos en espafiol y los encabezados de
temas médicos (MeSH) para los términos en inglés, de igual modo, los descriptores meédicos utilizados

en este estudio fueron establecidos en el motor de blsqueda de la biblioteca virtual en salud (BIREME).

En cuanto a la seleccién de las fuentes de informacion se realiz6 una busqueda sistematica y
exhaustiva de la bibliografia disponible, mediante una base de datos electrénica y literatura gris, por lo
cual, se evaluaron: revistas electrénicas, publicaciones especializadas, diccionarios, tesis,
monografias, libros de texto, posteriormente, para la seleccion de bases de datos electrénica se
utilizaron los buscadores: BIREME, PubMed y Google Scholar, por tanto, en la tabla no.1 (ver anexo

no.1l) se presento la matriz consolidativa de buscadores, descriptores y operadores logicos utilizados.

Con respecto a la seleccion de material a utilizar en este estudio se incluyeron referencias
bibliograficas publicadas a partir del afio 2010 hasta el afio 2020, en los idiomas inglés y espafiol, de
igual modo, se incluyeron estudios de tipo: revisiones sistematicas, estudios de casos y controles,
metanalisis, estudio de cohortes, informes de casos, guias de practica clinica y serie de casos, cuyos

textos se encuentren completos y disponibles.

Posteriormente, se procedié a realizar un filtrado de las fuentes de informacién, utilizando
Unicamente las referencias bibliograficas que aporten la informacion requerida para la realizacion este
estudio, haciendo una revisién y gradacion de la evidencia, por ende, se seleccionaron Unicamente los
estudios mas relevantes y se excluyeron los articulos con sesgo y sin validez interna para evitar
conclusiones erréneas, por lo tanto, en este estudio se procurd evidenciar el nivel de credibilidad y
dominio del tema por parte del investigador, para generar la certeza que el estudio tiene una base
cientifica sélida y puede ser reproducido por cualquier persona, finalmente, la base de datos electrénica
fue presentada en la tabla no. 2 (ver anexo no. 2) y la base de datos de la literatura gris fue presentada

en la tabla no. 3 (ver anexo no. 3).
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CAPITULO 1. CARACTERIZACION SOCIODEMOGRAFICA EN LOS
PACIENTES CON SEPSIS NEONATAL

SUMARIO

e Antecedentes

e Norteamérica

e Centroamérica y el Caribe
e Sudamérica

e FEuropa
e Asia

e Africa

e Oceania

En el presente capitulo se argumenté las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes
con SN, por lo tanto, se incluyeron los indicadores de salud: tasa de incidencia, tasa de prevalencia y
tasa de mortalidad, ademas, se incluyeron los factores sociodemograficos mas frecuentes, por lo tanto,
el capitulo esté subdividido en 8 secciones: antecedentes, Norteamérica, Centroamérica y el Caribe,
Sudameérica, Europa, Asia y Oceania.

1.1. Antecedentes

Actualmente, la sepsis se encuentra entre las tres primeras causas de mortalidad neonatal
afectando especialmente a los PIBM, por lo tanto, genera un problema de salud publica y econémico
enorme, a pesar de los constantes avances diagndstico y terapéuticos, segun la OMS, a nivel mundial,
la sepsis ocasiona al afio mas de un millon de muertes de recién nacidos, cabe destacar, la incidencia
de SN en los paises desarrollados es 1-8 por cada 1000 NV y la mortalidad es de 2.2-8.6 por cada
1000 NV, en contraposicion a los paises en desarrollo en donde la incidencia es del 3-12 por cada 1000

NV y la tasa mortalidad puede llegar hasta el 60%.567-815

En el afilo 2012, Seale A, et al, realizaron un estudio sobre las estimaciones de una posible
infeccion bacteriana grave en los recién nacidos de los paises de Africa subsahariana, el sur de Asia
América Latina, por lo tanto, refirieron que la incidencia de infecciones bacterianas graves fue de 7.6%
y la tasa de letalidad fue de 9.8%, ademas, manifestaron que las infecciones bacterianas graves
ocasionan aproximadamente 680 mil muertes durante la etapa neonatal, especialmente en los paises
de Africa subsahariana, el sur de Asia y América latina, finalmente, argumentaron que SN representa

una de las tres primeras causas de mortalidad neonatal.'®



Mientras tanto, en el afio 2015, Zea-Vera A, Ochoa T, manifestaron que en los PIBM la
incidencia de SN por clinica fue de 49-170 por cada 1000 NV y la incidencia de SN confirmada por
cultivo fue de 16 por cada 1000 NV, por el contrario, en los pases de altos ingresos la incidencia SNT
fue de 0.9-1.5 por cada 1000NV y las SN tardia fue de 3-3.7 por cada 1000 NV.°

Es importante mencionar, un estudio realizado en el afio 2018, sobre la carga global de la SN a
nivel mundial, Fleischmann C, et al, evidenciaron que a nivel mundial, la carga anual por SN fue de 3
millones, al mismo tiempo, la tasa de incidencia por SN fue de 22 por cada 1000 NV, por otro lado, la
tasa de mortalidad por SN fue de 11% en los paises desarrollados y 19% en los PIBM, en dltimo lugar,

argumentaron que la principal causa de la SN fueron las infecciones respiratorias.*’

1.2. Norteamérica

En México, en el afio 2010, Gonzélez M, realiz6 un estudio retrospectivo sobre la epidemiologia
de la SN en el Hospital infantil del estado de Sonora, durante el periodo 2003-2008, por lo que determind
gue la tasa de mortalidad por SN fue de 17.4%, de la misma forma, en referencia a los factores

sociodemogréaficos, indicé que el sexo masculino 52.5% fue el mas frecuente.!®

Por su parte, en el afio 2013, EE. UU., Hartman M, et al, expresaron que la sepsis constituye la
décima causa de mortalidad neonatal, por tanto, realizaron un retrospectivo sobre la epidemiologia de
la SN grave en los estados de Florida, Maryland, Massachusetts, Nueva Jersey, Nueva York, Virginia
y Washington, por tanto, manifestaron que la prevalencia de SN grave en el afio 1995 fue de 4.5 por
cada 1000 NV y en el afio 2005 fue de 9.7 por cada 1000 NV, constituyendo un aumento significativo
afectando principalmente a los recién nacidos de MBPN, finalmente, tasa de mortalidad por SN grave
fue de 10.3 por cada 1000 NV y la tasa de mortalidad en los recién nacidos con MBPN fue 12.9 por
cada 1000 NV.*°

Segun un reporte del Cetro de Control y Prevencion de Enfermedades en el afio 2016,
en EE. UU., la principal causa de mortalidad neonatal fueron las malformaciones congénitas,
seguidamente, los trastornos relacionados con la prematurez y el bajo peso al nacer y en el tercer lugar
el sindrome de muerte subita del lactante (SMSL), por el contrario, la SN represent6 la séptima causa

de mortalidad neonatal con una tasa de mortalidad de 14.8 por cada 100000 NV.?°

Igualmente, en el afio 2016, en EE. UU., Schrag S, et al, realizaron un estudio retrospectivo con

respecto a la epidemiologia de la SN invasiva de inicio temprano en los estados de Minnesota,



Connecticut y en algunos condados seleccionados de California y Georgia, durante el periodo 2005-
2014, por ende, determinaron que la incidencia de SN invasiva de aparecimiento temprano fue de 0.79
por cada 1000NV en el afio 2005 y de 0.77 por cada 1000 NV en el afio 2014, asimismo, la tasa de
mortalidad por SN fue del 11%, por ultimo, el 6.3% de los pacientes presenté complicaciones clinicas
al egreso.

1.3. Centroaméricay el Caribe

En Cuba, en el afio 2010, Fernandez N, et al, realizaron un estudio descriptivo, retrospectivo
con respecto con la morbimortalidad de la SNT en la unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN)
del Hospital Provincial Docente de Matanzas, durante el periodo 2003 al 2007, por consiguiente,
manifestaron que la SNT mostr6 un leve aumento en la tasa de incidencia de 1.8 por cada 1000 NV en
el 2003 a 1.9 por cada 1000 NV en el afio 2007, no obstante, la tasa de mortalidad present6é un aumento
significativo de 2.2 por cada 1000 NV en el afio 2003 a 4.8 por cada 1000 NV en el aiio 2007, finalmente,
con relacién a las caracteristicas sociodemograficas los pacientes de sexo masculino 63.8% y de raza

blanca fueron los méas afectados.’

Es importante mencionar en el afio 2011, en Guatemala, Ventura E, realiz6 un estudio
retrospectivo, con relacion a las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de la SN en el Hospital
Nacional Infantil Elisa Martinez de Puerto Barrios, durante el periodo 2006-2010, por consiguiente,
evidencié que la prevalencia de SNT fue de 15.25 por cada 1000 NV y SN tardia fue de 5.98 por cada
1000 NV, de igual manera, el sexo masculino 62% y la edad de 0-3 dias 72% fueron los datos
sociodemograficos mas frecuentes, finalmente, la tasa de mortalidad por SN fue de 3.29 por cada 1000
NV.22

En Nicaragua, el aflo 2015, Cajina L, realiz6 estudio con respecto al comportamiento
epidemioldgico, clinico y paraclinico de la SNT en el servicio de neonatologia del Hospital Aleman
Nicaragiiense, como resultado, se determin6 que el 53.7% de los pacientes eran de sexo masculino y
el 46.2% de sexo femenino, asimismo, con relacion al pronéstico, el 92.4% de los pacientes tuvo una

evolucion favorable y el 1.7% de los pacientes falleci6.!!

Por otro lado, en Belice, en el afio 2016, Hernandez |, et al, realizaron un estudio prospectivo,
con el objetivo de caracterizar clinica y epidemiol6égicamente a los pacientes ingresados por SN en el
Hospital Regional Western de Belmopan, durante el periodo de julio a septiembre del afio 2015, por

tanto, determinaron que la tasa de incidencia de SNT fue de 7.9%, con relacion al prondstico el 77%



de los pacientes evoluciono favorablemente, el 11.5%, presentd complicaciones clinicas y el 7.7%
present6 secuelas evidentes, finalmente, la tasa de mortalidad fue de 3.8%.%3

En el afio 2016, en Honduras, Lincona T, et al, realizaron un estudio retrospectivo con el objetivo
de conocer las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los pacientes con SNT, en la sala de
Neonatos del Hospital Santa Barbara Integrado, durante enero del afio 2014 a diciembre del afio 2015,
por lo tanto, manifestaron que la prevalencia de SNT fue de 60.6%, asimismo, en relacion con los
factores sociodemograficos, el 57.3% de los pacientes eran de sexo masculino y el 92% de los
pacientes provenian del area rural, de igual manera, con relacion a las condiciones de egreso el 93.4%
evoluciono favorablemente y el 6.6% fue referido, finalmente, no se presentaron fallecimientos durante

el periodo a estudio.?

Es importante recalcar, en Haiti, en el aflo 2017, Boulos A, et al, realizaron un estudio
retrospectivo, sobre la prevalencia de la SN en la UCIN, del Hospital Damien de Puerto Principe,
durante el periodo 2013 a 2015, por ende, manifestaron que la prevalencia de SN fue de 54.8% y la
tasa de mortalidad fue de 23%, en ultimo lugar, argumentaron que la prematurez fue el principal
predictor independiente mortalidad neonatal.?®

En Jamaica, en el afio 2018, Olugbuyi O, et al, realizaron un estudio retrospectivo, sobre la
carga de la sepsis pediatrica en el Hospital Universitario de Jamaica durante el periodo 2010-2014, por
lo tanto, determinaron que la SN representd el 86% de prevalencia de la sepsis pediatrica, de igual
manera, manifestaron que la incidencia de SN fue de 6.7 por cada 1000 NV, la tasa de mortalidad fue
de 10.1% y la tasa de mortalidad en los recién nacidos prematuros fue de 18.4%, finalmente, en relacion
con los factores sociodemograficos los pacientes de sexo masculino presentaron mayor predisposicion

para desarrollar SN.28

Ademas, en el afio 2018, en Guatemala, Villeda S, realiz6 un estudio descriptivo transversal,
con la finalidad de determinar las caracteristicas clinicas y microbiologicas en los pacientes con el
diagnostico de SN en el Hospital de Chiquimula, en consecuencia, determiné que el 80% de los
pacientes presentd diagnéstico de SNT, el 16% presentd diagnostico de SN tardia y el 4% presentd
diagnostico de sospecha de SN, de igual modo, con respecto a los datos sociodemografico el sexo

femenino y la edad menor a 24 horas fueron los mas frecuentes.?



Finalmente, en el afio 2020, se realizaron dos entrevistas a médicos especialistas (ver anexo
no. 4), con el objetivo de conocer el panorama actual de la SN en Guatemala, por lo tanto, se entrevistd
al Dr. Mario Herrera Castellanos, médico pediatra con subespecialidad en neonatologia, en la
actualidad labora en el Hospital Roosevelt de Guatemala como catedratico del posgrado de la unidad
de pediatria de la Universidad de San Carlos de Guatemala, de modo que, refiere que la SN es una
patologia grave con signos sistémicos asociados a una infeccién que se presenta en los primeros 28
dias de vida del paciente, ademas, la incidencia de SN en el presente hospital es de 3-12 por cada
1000 NV y en los recién nacidos prematuros la incidencia puede llegar hasta 30 por cada 1000 NV, de
igual manera, expresé que en el presente hospital hay una mayor prevalencia de SNT, finalmente,
indico que los factores sociodemograficos mas importantes son: edad de 0-3 dias, procedencia del area

rural y el hacinamiento.

Respecto al parrafo anterior, también se entrevistd a la Dra. Aida Maria Troncony Maltés, con
especialidad en pediatra quien actualmente labora en el Hospital de Escuintla, asimismo, es catedratica
de pregrado de la unidad de pediatria de la Universidad San Carlos de Guatemala, por ende, refiere
gue la SN es una patologia grave que se manifiesta en los primeros 28 dias de vida en los pacientes
con manifestaciones clinicas del SRIS asociada a un proceso infeccioso actual, ademas, indico que la
incidencia de SN en el presente Hospital es de 6.6 por cada 1000 NV, finalmente, refiere que existe

una mayor prevalencia de SNT.

1.4. Sudamérica

En Colombia, en el afio 2017, Chavez M, et al, realizaron un estudio retrospectivo, con respecto
a la epidemiologia de la SN en la unidad de cuidados intermedios neonatales del Hospital San Juan de
Dios de la ciudad de Cali, durante el afio 2014, por lo consiguiente, determinaron que el 68% de los
pacientes desarrollé6 SNT y el 32% desarrollé6 SN tardia, asimismo, indicaron que las caracteristicas
sociodemograficas mas frecuentes fueron: sexo masculino 58.6% y edad de 7.8 dias de vida, por otro
lado, el 12.1% de los pacientes present6 bajo peso al nacer de los cuales el 53.8% desarrolldé SN tardia,
de igual modo, el 70.9% de los pacientes con peso normal al nacer desarroll6 SNT, por ultimo, el 15.8%

de los pacientes eran prematuros de los cuales el 58.8% desarroll6 SNT.?8

De igual manera, en el afio 2018, en Ecuador, Castillo A, realizd un estudio retrospectivo, con
el objetivo de determinar la prevalencia de SN en los recién nacidos del Hospital Mariana de Jesus de

Guayaquil, durante el periodo de enero del afio 2015 a diciembre del afio 2017, los resultados



evidenciaron que la prevalencia de SN fue 8.15%, asimismo, determiné que el sexo masculino 56% y
el bajo peso al nacer 68% fueron los factores sociodemogréaficos mas importantes.?®

Por su parte, en el afio 2020, en Venezuela, Barreto O, et al , realizaron un estudio prospectivo
con la finalidad de evaluar la epidemiologia de la SN en los recién nacidos atendidos en la unidad de
emergencia de pediatria del Hospital Universitario de Caracas, durante enero a diciembre del afio 2017,
como resultado, evidenciaron que la tasa de incidencia de SN en la unidad de emergencia pediatrica
fue 2.6% y la tasa de incidencia general fue 3.92 por cada 1000NV, cabe destacar, que el 92.8% de los
pacientes desarrollé SN tardia, para terminar, indicaron que el sexo masculino y de la edad 15-21 dias

fueron los factores sociodemogréaficos mas frecuentes.®

1.5. Europa

En Inglaterra, en el afio 2011, Vergnano S, et al, indicaron que las patologias infecciosas
construyen las principales causas de morbimortalidad neonatal en las unidades neonatales inglesas,
asimismo, evidenciaron que la incidencia de infecciones neonatales en el periodo 2006-2008 fue de 8
por cada 1000 NV y 71 por cada 1000 ingresos neonatales, de igual manera, la incidencia de SNT fue
de 0.9 por cada 1000 NV y de 9 por cada 1000 ingresos neonatales, por otro lado, la incidencia de SN
tardia fue de 3 por cada 1000 NV y de 29 por cada 1000 ingresos neonatales, finalmente, determinaron
qgue el 56% de los pacientes eran de sexo masculino, el 71% eran prematuros y el 81% tenian bajo

peso al nacer.*

Mientras tanto, en Suiza, en el afio 2018, Giannoni E, et al, realizaron un estudio de cohorte
prospectivo, con respecto a la epidemiologia de SNT y SN tardia confirmada por hemocultivo, en las
UCIN de los centros de atencion terciarios, durante el periodo septiembre del afio 2011 a diciembre del
afio 2015, por tanto, determinaron que la tasa de incidencia general de SN fue de 1.43 por cada 1000
NV, la tasa de incidencia de SNT fue de 0.28 por cada 1000 NV, la incidencia SN tardia de origen
hospitalario fue de 0.86 por cada 1000 NV y la tasa de incidencia de SN tardia de origen comunitario
fue de 0.28 por cada 1000 NV, por otro lado, la tasa de mortalidad neonatal fue de 18% en pacientes
con SNT, 12% en pacientes con SN tardia adquirida en el hospital y 0% en los pacientes con SN tardia
adquirida en la comunidad, con relacion a las caracteristicas sociodemogréficas expresaron que el sexo
masculino 63% fue el més frecuente, para concluir, argumentaron que la incidencia de SNT y SN tardia
fue méas frecuente en los recién nacidos extremadamente prematuros y la incidencia de SN tardia

adquirida en la comunidad fue mas frecuente en recién nacidos a término.3!



Por otra parte, en el afio 2019, en ltalia, Berardi A, et al, realizaron un estudio multicéntrico,
retrospectivo, con el proposito de determinar la epidemiologia y complicaciones de la SN tardia en la
UCIN del Hospital Emilia Romagna, durante el periodo 2009-2012, por consiguiente, evidenciaron que
la incidencia de SN tardia fue de 2.3 por cada 1000 NV y la mortalidad fue de 7.1%, cabe destacar, la
incidencia de SN tardia en los recién nacidos prematuros fue de 15.1 por cada 1000 NV y en los recién
nacidos extremadamente prematuros fue de 174 por cada 1000 NV, de igual manera, la incidencia de
SN tardia en los recién nacidos de MBPN fue de 70.1 por cada 1000 NV y en los recién nacidos con
peso extremadamente bajo al nacer fue de 138.8 por cada 1000 NV, ahora bien, en relacién con los

factores sociodemograficos los pacientes de sexo masculino 62.2% fueron los mas afectados.®

1.6. Asia

En Asia, la sepsis representa una de las causas mas importantes de mortalidad neonatal, segun
un estudio realizado en el afio 2013, Chaurasia S, et al, argumentaron que en los paises al sur de Asia
la tasa de incidencia de SN confirmada por cultivo fue de 15.8 por cada 1000 NV, con un intervalo de
confianza (IC) del 95%:12.7-18.8, por otro lado, la tasa de letalidad media de la SN fue de 34.4%,
asimismo, determinaron que la SNT fue la mas frecuente 62%, con una tasa de incidencia de 9.8 por
cada 1000 NV.*

En el afio 2010, en Nepal, Khinchi Y, et al, realizaron un estudio retrospectivo, sobre la
epidemiologia de la SN en la UCIN del Hospital Docente Bharatpur en Nepal, por consiguiente,
indicaron que la prevalencia de SN en la UCIN fue 52%, asimismo, con relacion al tipo de SN el 60%
de los pacientes desarroll6 SNT, cabe destacar, que la tasa de mortalidad fue 10.2%, con respecto a
los datos sociodemogréficos el sexo masculino 65% fue el mas frecuente, por Gltimo, indicaron que los

pacientes con bajo peso al nacer presentan mayor riesgo para desarrollar SN.3*

Por su parte, en los Estados Arabes de la region del Golfo, en el afio 2017, Hammoud M, et al,
realizaron estudio prospectivo, con el objetivo de conocer la incidencia de SN tardia confirmada por
cultivo en las UCIN de distintos hospitales de esta region, durante junio del afio 2013 a mayo del afio
2015, como resultado, manifestaron que la incidencia de SN tardia fue de 11.6 por cada 1000 NV o de
56.1 por cada 1000 ingresos hospitalarias, ademas, indicaron que la tasa de mortalidad neonatal por

sepsis fue 20.5%.%°

Mientras tanto, en el area rural Camboya, en el afio 2017, Labuda S, et al, realizaron un estudio

sobre la epidemiologia de la SN en el Hospital de provincia de Takeo, al suroeste de Camboya, durante



el periodo 2015-2016, en consecuencia, manifestaron que la SN representd la segunda causa de
mortalidad neonatal en los PIBM, por tanto, argumentaron que el 56% de los recién nacidos ingresados
por el diagndstico de sepsis eran de sexo masculino y el 86% procedian del &rea rural, cabe destacar,
que el 88% de los pacientes desarroll6 SNT.3¢

Al mismo tiempo en 2017, en Nigeria, Arowosegbe A, et al, realizaron un estudio prospectivo,
con el objetivo caracterizar clinica y epidemiol6gicamente a los pacientes con el diagnéstico de SN, en
la UCIN del Centro Médico Federal de Abeokuta, durante los meses de enero a abril del afio 2013, por
tanto, determinaron que la tasa de incidencia de SN confirmada por cultivo fue de 28 por cada 1000 NV
asimismo, la tasa de prevalencia fue de 22.4%, de igual modo, indicaron que el 65% de los pacientes
desarrolld SNT, con relacién a los factores sociodemograficos los pacientes de sexo femenino 52.9%,
edad <3 dias 63.5% y de estado socioeconémico medio y bajo fueron los mas afectados, finalmente,

indicaron que la tasa de mortalidad por SN fue 31.8% y la tasa de letalidad fue 26%.%’

Por otra parte, en Taiwan, en el afio 2018, Yusef D, et al, realizaron un estudio retrospectivo con
respecto a las caracteristicas epidemioldgicas de los recién nacidos con el diagnostico de SN
confirmado por hemocultivo, en los cuales se aislaron organismos resistentes a multiples farmacos en
la UCIN del Hospital de Taiwan, por ende, en relacion con los datos sociodemograficos expresaron una
prevalencia equitativa con respecto al sexo y la edad promedio mas frecuente fue de 7 dias, asimismo,

la prevalencia de SN tardia fue de 72%.%

De igual manera en el afio 2019, en Arabia Saudita, Al-Matary A, et al, realizaron un estudio
retrospectivo con el objetivo de identificar las caracteristicas epidemiolégicas y clinicas en los pacientes
con el diagnéstico de SN en la UCIN de un Hospital de la region, durante el periodo 2011-2015, por
consiguiente, refirieron que el 11% de los pacientes con SN desarroll6 SNT y el 89% desarroll6 SN
tardia, por otro lado, la tasa de mortalidad por SNT fuel5.2% y la tasa de mortalidad por SN tardia fue

11.3%, ademas, indicaron que el sexo masculino fue mas frecuente 51.6%.%°

Es conveniente mencionar, en el afio 2020, en Iran, Akbarian-Rad Z, et al, realizaron una
revision sistemética y metandlisis con la finalidad de evaluar la prevalencia y los patégenos implicados
en la SN, por tanto, evidenciaron que la prevalencia de SN de 15.98% con un IC del 95%:11.96-20.46,
asimismo, indicaron que la prevalencia de SNT fue de 10.96% con un IC del 95%:5.93-17.26 y la
prevalencia de SN tardia fue de 6.85% con un IC del 95%:3.41-11.3, finalmente, con respecto a los

datos sociodemograficos el sexo masculino fue el mas prevalente.*



1.7. Africa

En Camerun, en el afio 2014, Mah E, et al, realizaron un estudio retrospectivo con respecto a
la mortalidad neonatal en el Hospital Yaundé, Camerun, durante el periodo 2004 a 2010, por lo tanto,
evidenciaron que la tasa de mortalidad neonatal general fue de 10%, asimismo, argumentaron que la
SN representd la primera causa de mortalidad neonatal con el 37.85%, seguidamente, se encuentra la

prematuridad 31.26%, asfixia al nacer 16% y malformaciones congénitas 10.54%.4

Asimismo, en el afio 2015, en Egipto, Shehab E, et al, realizaron un estudio prospectivo sobre
la epidemiologia y agentes patdgenos asociados a la SN en la UCIN en tres Hospitales de la Red
Neonatal Egipcia en Mansoura, durante el periodo de marzo del afio 2011 a agosto del afio 2012, por
consiguiente, determinaron que la incidencia de SN fue de 45.9%, con relacién al tipo de SN, el 44.2%
de los recién nacidos presentd SNT y el 55.8% presentd SN tardia, cabe destacar, la incidencia de SN
confirmada por cultivo fue 40.7%, de igual manera, en lo que se refiere a los factores sociodemograficos
los pacientes de sexo masculino 56% fueron los mas afectados, finalmente, evidenciaron que la tasa

de mortalidad confirmada por cultivo en la SNT fue de 51% y en la SN tardia 42.9%.%

Mientras tanto, en el afio 2017, en Sudafrica, Coetzee M, et al, realizaron una revision
sistemética sobre la SN, por lo tanto, evidenciaron que la incidencia general de SN fue 8.5-10%,
asimismo, con relacion con el tipo de sepsis, la SN tardia fue méas prevalente con el 88.7%, por otro
lado, la tasa de mortalidad general por SN fue 20.8-23%, de igual manera, la tasa de mortalidad por
SNT fue 24.2-40% vy la de SN tardia fue 19.7-22.5%, finalmente, la tasa de mortalidad por gram
negativos fue 69.2-80%.43

En el afio 2019, en Etiopia, Sorsa A, realiz6 un estudio prospectivo con respecto a la
epidemiologia de la SN y los factores de riesgo en la UCIN del Hospital Docente de la Universidad de
Arsi, durante abril del afio 2016 a mayo del afio 2017, como resultado, manifestd que la prevalencia de
SN por clinica fue de 34% y la prevalencia de SN confirmada por cultivo fue 29.3%, con respecto a los
factores sociodemograficos el 65.3% de los pacientes eran de sexo masculino y el 61% tenian < 7 dias
de vida, finalmente, determind que el 61.2% de los pacientes desarrollé SNT y el 38.8% de los pacientes

desarrollé SN tardia.**

En el afio 2020, en Tanzania, Kiwone M, et al, realizaron estudio un retrospectivo, con el objetivo
de determinar la prevalencia y los factores asociados a la sepsis entre los recién nacidos ingresados al

Hospital de Ruvuma, durante el periodo de agosto-octubre del afio 2018, por lo tanto, determinaron que



la prevalencia de SN fue 49.8%, asimismo, con relacion a los factores sociodemogréficos el 51% de los
pacientes con SN eran de sexo masculino y el 86.3% tenian entre 0-7 dias de vida.*

1.8. Oceania

En el afio 2019, en Australia, Braye K, et al, realizaron un estudio retrospectivo de 11 afos,
sobre la epidemiologia de la SNT en un distrito de salud Australiano, por consiguiente, destacaron una
reducciéon importante de la tasa de incidencia de SN durante el periodo a estudio, asimismo, indicaron
gue la incidencia de SNT confirmada por hemocultivo fue 0.69 por cada 1000 NV, por el contrario, la
tasa de mortalidad neonatal fue 0.1 por cada 1000 NV, finalmente, la tasa de mortalidad por SN en los

recién nacidos prematuros fue del 17%.4

Finalmente, debido a lo anterior se observa que en los PIBM de Africa subsahariana, el Sur de
Asia, Centroamérica y el Caribe, existe una mayor tasa de prevalencia y de mortalidad por SN, por
tanto, es necesario que los gobiernos de estos paises implementen estrategias para mejorar con las
condiciones sanitarias y cumplir con el ODS-3 de disminuir la mortalidad neonatal en todo el mundo a
12 por cada 1000 NV, en el tiempo establecido.
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CAPITULO 2. CARACTERIZACION CLINICA EN LOS PACIENTES CON

SEPSIS NEONATAL

SUMARIO

Definiciéon

Clasificacion

Etiologia

Factores de riesgo
Patogenia
Manifestaciones clinicas
Diagnéstico

Tratamiento

En el presente capitulo se expuso las caracteristicas clinicas presentes en los pacientes con el
diagnostico de SN, por lo cual, el capitulo se subdividié en 8 secciones, la primera seccion presenta los
conceptos generales de la SN, a continuacién, se encuentra la clasificacion de la SN segun el tiempo
de manifestacion de los sintomas y la via de transmision, seguidamente, en la tercera seccion se
presentd la etiologia de SN, por lo tanto, se incluyeron los principales agentes implicados en el
desarrollo de la SN.

Seguidamente, la seccién numeré cuatro presenta los factores de riesgo neonatales, obstétricos
y ambientales, asimismo, en esta seccidn se expuso los principales factores de riesgo presentes en los

pacientes con el diagnéstico con SN.

Posteriormente, en la secciébn nimero cinco se encuentra la patogenia de la SN, en la seccion
namero seis se expuso las principales manifestaciones clinicas presentes en los pacientes con el
diagnéstico de SN, consecutivamente, en la seccién nimero siete se encuentra el diagnéstico de la
SN, en ultimo lugar, la seccion nimero ocho se presenta el manejo terapéutico de los pacientes con
SN.

2.1. Definicién

Actualmente, la sepsis se define como una disfuncién organica altamente mortal ocasionada
por una respuesta anormal del huésped en contra de una patologia de origen infecciosa, este concepto
fue aprobado como resultado del Ultimo consenso internacional de sepsis-3, asimismo, en este
consenso se realizaron varios cambios con respecto al diagnéstico y manejo terapéutico de la sepsis
en adultos, por consiguiente, se elimina el término sepsis grave, no obstante, en pediatria alin no existe

consenso para estas nuevas definiciones.*"-4849
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Respecto al parrafo anterior, la sepsis en pediatria se define segun los criterios del consenso
internacional pediatrico, como la presencia de 2 o mas criterios del SRIS asociado a la sospecha o
confirmacion de una patologia infecciosa, esta definicion fue aprobada para la poblacion menor a 18
afos, incluyendo a los recién nacidos a término, sin embargo, se necesitan mas criterios para incluir a

los recién nacidos prematuros.5*-5!

Por lo tanto, la sepsis neonatal (SN) o septicemia neonatal se define como la presencia de 2 o
mas criterios del SRIS asociado a la sospecha o confirmacion de una patologia infecciosa, que se
manifiesta durante los primeros 28 dias de vida, sin embargo, puede incluirse el diagndstico de SN,
posterior a ese periodo en los neonatos de MBPN, finalmente, aln existe controversia con respecto a

la definicion especifica. 95051

Mientras tanto, la infeccidn es la respuesta del hospedero, ante la presencia de agentes
infecciosos en un tejido normalmente estéril, por tanto, la bacteriemia se define como la presencia de
bacterias en el torrente circulatorio, por otro lado, para realizar el diagnéstico del SIRS se debe contar
con dos 0 mas de los siguientes criterios:

a. Hipotermia < 36°C o fiebre > 38°C.

b. Taquicardia persistente > 160 latidos/min en ausencia de estimulos externos.
C. Taquipnea > 60 respiraciones/min o necesidad de ventilacion mecénica.
d. Alteracion del hemograma en neonatos leucocitos > 25000/uL, leucopenia < 5000/uL o

> 10% de células blancas inmaduras.0-5!

Ahora bien, la sepsis severa se define como la presencia de sepsis asociada a la presencia de
disfuncion organica, hipotension o hipoperfusién, por otro lado, el choque séptico se define como la
presencia de sepsis grave que no responde a la terapia con fluidos, por lo tanto, es necesario
administrar drogas vasoactivas o inotrépicas para recuperar la homeostasis, finalmente, el sindrome
de disfuncion mdltiple organica (SDMO) se define como el fallo progresivo de 3 0 mas sistemas de

organos.101

2.2. Clasificacion

La SN se clasifica segun el tiempo de manifestacién de los sintomas en: sepsis neonatal
temprana (SNT) o sepsis de transmision vertical y sepsis neonatal tardia (SN tardia) o de transmision
horizontal, por tanto, en la SNT los sintomas se manifiestan antes de las 72 horas de vida, puede ser

adquirida por trasmision vertical o por via hematégena, en la transmisiéon vertical los gérmenes se
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localizan en aparato genital de la madre, luego ascienden por el canal del parto hasta llegar a colonizar
el liquido amnidtico y al feto, por dltimo, el feto también puede contaminarse por contacto directo con

las secreciones durante el parto.10-52-53

Por otro lado, la SN tardia o sepsis de transmision horizontal, se manifiesta después de las 72
horas a los 28 dias de vida, puede ser adquirida en la comunidad o el entorno hospitalario, asimismo,
la sepsis adquirida en el entorno hospitalario es el resultado del uso indiscriminado de antibiéticos,

procedimientos invasivos y por deficiencias sanitarias del personal médico y paramédico.10-5253

2.3. Etiologia

En la SN los agentes infecciosos mas frecuentes son las bacterias, sin embargo, menos del 1%
es ocasionada por virus, hongos y protozoos, en un estudio realizado en el afio 2017, sobre la SNT,
Fajardo G, et al, indican que los agentes infecciosos mas frecuentes son: Streptococcus agalactiae o
estreptococo del grupo B (EGB), Escherichia coli (E. coli), Staphylococcus aureus (S. aureus) y
Klebsiella pneumoniae (K. pneumoniae), ademas, también se aislan: Staphylococcus coagulasa
negativo (SCN), Staphylococcus epidermidis (S. epidermidis), Haemophilus influenzae (H. influenzae),
Lysteria monocytogenes (L. monocytogenes), Streptococcus pyogenes (GAS), Streptococcus viridans
(S. viridans), Chlamydia trachomatis (C. trachomatis), Enterococcus, Pseudomonas aeruginosa (P.
aeruginosa) y otros bacilos gramnegativos, por el contrario, entre los hongos se encuentra Candida

albicas (C. albicans).%-10-12:52-53-54-55

Por otro lado, la SN tardia puede adquirirse en el entorno hospitalario o en la comunidad, entre
los agentes infecciosos mas frecuentes se encentran: S. aureus, E. coli, K. pneumoniae, SCN,
Enterococcus, P. aeruginosa, Enterobacter, C. albicans, Serratia, Proteus, Acinetobacter y otros
anaerobios, mientras tanto, en los recién nacidos prematuros y de bajo peso al nacer los principales

agentes infecciosos son C. albicans y SCN. 9-10-12-53-54-85

En los paises de altos ingresos, en el afio 2015, segun Zea-Vera A, Ochoa T, el EGB constituye
el principal agente infeccioso en la SNT con una prevalencia mayor al 50%, seguidamente, se encuentra
E. coli, S. aureus, SCN, y L. monocytogenes, por el contrario, la SN tardia puede ser ocasionada
principalmente por SCN, ademds, también puede ser ocasionada por E. coli, Klebsiella, S. aureus, C.

albicans, Enterococcus y P. aeruginosa.®
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Respecto al parrafo anterior en los PIBM, los principales agentes infecciosos causantes de la
SN tardia adquirida en la comunidad son: Klebsiella, S. aureus y E. coli, en menor proporcién puede
encontrarse EGB, Streptococcus pneumoniae (S. pneumoniae), salmonella, por otro lado, la SN tardia
de origen hospitalario puede ser ocasionada por: Klebsiella, S. aureus, E. coli y SCN, ultimamente, en
menor cantidad puede encontrarse P. aeruginosa, Enterobacter y C. albicans.®

2.4. Factores deriesgo

La etapa neonatal es la de mayor riesgo para el desarrollo de SN, como resultado de poseer un
sistema inmunolégico inmaduro que le ocasiona defectos en el sistema inmune innato y en sistema
inmune adaptativo, por tanto, el neonato no posee produccion de inmunoglobulina A (IgA) secretora, la
produccion de IgM es casi nula y la IgG esta disminuida, ademas, el neonato presenta reduccion de los
sistemas del complemento C3 y C4, reduccién de la cantidad de neutrdfilos y reduccion de la capacidad

fagocitica, por dltimo, reduccion de la opsonizacién y de la quimioatraccién.®10-56

Respecto al parrafo anterior, existen tres tipos de factores de riesgo: neonatales, obstétricos y
ambientales, con relacién a los factores obstétricos, la RPM > 18 horas representa el principal factor
riesgo obstétrico, asimismo, también representan riesgos importantes: la desnutricién, enfermedades
de trasmision sexual, colonizacién materna por EGB infecciones maternas, anemia, fiebre materna,
bacteriuria asintomética, estado socioeconémico bajo, falta de control prenatal, edad menor de 16 afios

0 mayor a 32 afos, corioamnionitis, gestaciéon mdltiple y parto prologado.®10-5¢

Con respeto a los factores de riesgo neonatales, la prematurez y bajo peso al nacer, representan
los principales factores de riesgo, asimismo, el sexo masculino es un factor sociodemografico
importante con una proporcion 4:1 con respecto al sexo femenino, de igual manera, la asfixia perinatal
(APN), complicaciones intraparto, estancia intrahospitalaria prolongada, malformaciones congénitas,
apgar bajo, procedimientos invasivos, aporte excesivo de hierro, no ser alimentado con lactancia
materna y desérdenes metabdlicos como la galactosemia constituyen riesgos significativos, por otro
lado, entre los factores ambientales se encuentran: el monitoreo fetal invasivo, sobrepoblacién en la
unidad, falta de disciplina del personal sanitario, necesidad de reanimacién, uso indiscriminado de

antibiéticos e ingreso a la UCIN.%10-¢

En Cuba, en el afio 2010, Fernandez N, et al, evidenciaron que los principales factores de
riesgos neonatales en la SNT fueron: sexo masculino 63%, prematurez 67%, bajo peso 67% y parto

por cesarea 54.6%, de igual manera, los factores de riesgo obstétricos mas frecuentes fueron:

14



hipertension arterial (HTA) 29.6%, corioamnionitis 14.6%, fiebre intraparto 14.6%, sufrimiento fetal
agudo (SFA) 14.6%, alteraciones tiroideas 14.6%, sepsis vagina 11.1%, sepsis urinaria 7.4% y diabetes
mellitus 7.4%."

Mientras tanto, en el afio 2013, Mosayebi Z, et al, realizaron un estudio descriptivo,
retrospectivo, con el objetivo de conocer la caracterizacion clinica y microbiolégica en la UCIN de
Kashan en Irdn, durante el periodo 2006-2008, determinaron que las principales factores de riesgo
neonatales fueron: sexo masculino 61%, prematurez 55.7%, bajo peso 42.1% y parto por cesarea
65.5%.°%’

En el afio 2015, en Cuba, Terry Y, et al, realizaron un estudio retrospectivo, transversal de tipo
caso-control, en el cual se compar6 a los pacientes que fallecieron con los que sobrevivieron por SN
en el Hospital General Docente de Guantanamo, como resultado, argumentaron que la prematurez,

edad >7 dias y MBPN fueron los principales predictores de mortalidad.®®

Al mismo tiempo en el afio 2015, en Nicaragua, Cajina L, realizdé estudio con respecto al
comportamiento epidemioldgico, clinico y paraclinico de la SNT en el servicio de neonatologia del
Hospital Aleman Nicaraglense, durante el afio 2014, como resultado, determind que el sexo masculino
53.7%, parto via vaginal 63.4%, bajo peso 11.7% y prematurez 10.3% fueron los principales factores
de riesgo neonatales, de igual modo, los principales factores de riesgo maternos fueron: las ITU 24.8%,
la RPM >18 horas 24.1%, falta de control prenatal 13% y corioamnionitis 12.4%.*!

En Peru, en afio 2016, Alvarado G, et al, realizaron un estudio retrospectivo longitudinal sobre
las caracteristicas microbiolégicas y terapéuticas de la SN confirmada en un Hospital de Lima, durante
el periodo 2011-2012, por consiguiente, determinaron que los principales factores de riesgo neonatales
fueron: sexo masculino 55.5%, bajo peso 64.5%, prematurez 61% y tipo de parto por cesarea 67%, de
igual manera, los factores obstétricos mas frecuentes fueron: edad materna de 26 afios, estado civil

unida 62%, escolaridad secundaria 65.5% y control prenatal inadecuado 55.5%.%°

Es importante mencionar, en China, en el afio 2017, Xiao T, et al, realizaron un estudio
retrospectivo, con respecto a la etiologia y los factores de riesgo de la SN en la UCIN del Hospital
Longyan First, provincia de Fujian, durante el periodo 2013-2015, por consiguiente, manifestaron que

el sexo masculino 52.1% y el parto via vaginal 58.3% fueron los principales factores de riesgo
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neonatales, de igual modo, en menor frecuencia representaron riesgos neonatales: la prematurez

19.8%, bajo peso al nacer 18.8% y apgar bajo al nacer 2.1%.

En el afio 2017, en los Estados Arabes de la region del Golfo, Hammoud M, realizaron un estudio
sobre la SN tardia confirmada por cultivo en las UCIN de distintos hospitales de esta region, con relacion
con los factores de riesgo, indicaron que el sexo masculino 52.8%, MBPN 66.7%, prematurez 82.4% y
tipo de parto por via vaginal 45.5% fueron los principales factores de riesgo neonatales, asimismo, la
gestacion multiple 57.2% y embarazo Unico 72.2% constituyeron los riesgos obstétricos mas

importantes.3

Por otra parte, en el afio 2018, Guatemala, Villeda S, realizé un estudio descriptivo, transversal,
con la finalidad de describir las caracteristicas clinicas y microbiol6gicas en los pacientes con el
diagnédstico de SN en el Hospital de Chiquimula, por consiguiente, argument6 que el sexo femenino
53%, edad <24 horas de nacido 40.5% vy el parto eut6cico simple 65%, fueron los principales factores

predisponentes de la SN.%’

En el afio 2019, en Etiopia, Alemu M, et al, realizaron un estudio de casos y controles en relacion
con las determinantes de la SN en la UCIN de un Hospital de referencia de la region, por lo tanto,
manifestaron que los principales factores de riesgo neonatales fueron: sexo femenino 56.1%, edad
mayor a 7 dias 90.2%, bajo peso al nacer 62.2%, parto eutécico simple 70.7%, prematurez 60.9%,
necesidad reanimacion cardiopulmonar 53.7% y asfixia 53.7%, por otro lado, los factores de riesgo

obstétricos mas importantes fueron: parto prolongado 42.7%, RPM prolongada 35.5% e ITU 19.5%.5!

En relacion con la SNT, en el afio 2019, en Cuba, Clemades A, et al, realizaron un estudio
retrospectivo de 3 afios, con la finalidad de determinar los factores de riesgo en los pacientes con SN
del Hospital Universitario Mariana Grajales, de Villa Clara, durante el enero del afio 2015 a noviembre
del afio 2017, como resultado, determinaron que los principales factores de riesgo neonatales fueron:
sexo masculino 63.2%, parto pretérmino 61.4% y bajo peso 55.7%, por otro lado, los principales
factores de riesgo obstétricos fueron: RPM prolongada 45.7%, fiebre intraparto 30%, ITU materna

15.7% y corioamnionitis 12.9%.5?

En el afio 2020, en Venezuela, Barreto O, et al, refirieron que los principales factores de riesgo
neonatales en la SN fueron: sexo masculino 71.4%, prematurez 29.7% y bajo peso al nacer 23.5%,

ademas, en menor frecuencia también representaron riesgos neonatales: asfixia intrauterina, SDRA,
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apgar bajo, asfixia neonatal y el uso de férceps, igual manera, expresaron que los factores de riesgo
obstétricos mas importantes fueron: infeccion en el tercer trimestre del embarazo 36.3%, RPM > 10
horas 13.3% y multigesta 13.3%.8

2.5. Patogenia

2.5.1 Teoriainflamatoria

La sepsis se produce por la colonizacién de agentes infecciosos principalmente por bacterias,
inicialmente, el estimulo inicial es ocasionado cuando las toxinas 0 componentes del agente infeccioso
gue se adhieren en las superficies de la mucosa, especialmente en las membranas que recubren el
sistema respiratorio, gastrointestinal y urogenital, seguidamente, invaden el sistema circulatorio y luego
son reconocidas por las moléculas de reconocimiento CD14 o receptores Toll-like, induciendo la
transcripcién de genes, seguidamente, se produce una cascada inflamatoria que activa los sistemas
inmunitarios innato y adaptativo, en primer lugar, el sistema inmune innato activa las citoquinas
proinflamatorias, principalmente el factor de necrosis tumoral a (FNT) y la interleuquina 1 (IL-1),
igualmente, estas citoquinas provocan la liberacién de otras citoquinas inflamatorias: la IL-6, IL-8 e
interferdn y las citocinas antiinflamatorias: el receptor soluble de TNF, antagonista del receptor de IL-1,
IL-4 e IL-10, a continuacién, estas estimulan la liberacion de éxido nitrico (NO) y activan el endotelio
por el aumento de la expresion de moléculas de adhesién derivadas del endotelio y por el aumento de
la expresion de quimiocinas al foco de la infeccién, lo cual favorece el proceso de rodamiento
leucocitario, provocando un estado protrombatico y antifibrinolitico que desencadenan el cuadro clinico
del SIRS, finalmente, la sepsis se produce por una respuesta inflamatoria exagerada incapaz de

restablecer la homeostasis del organismo.36465

Recientemente, se ha planteado la teoria que la sepsis es el resultado principalmente de una
respuesta desequilibrada del hospedero, que de la propia respuesta inflamatoria sistémica en contra

de la agresion provocada por los agentes infecciosos. 636

2.5.2 Patogenia de la sepsis neonatal

En la SN, el foco infeccioso puede derivarse por adquisicion transplacentaria de agentes
infecciosos maternos o por colonizacion de agentes patégenos procedentes del medio, por lo tanto, los
agentes patdégenos especialmente las bacterias liberan endotoxina y exotoxinas, invaden el sistema
circulatorio, ingresando al endotelio vascular, lo cual genera una cascada inflamatoria que activa los

sistemas inmunolégicos innato y adaptativo, medidos por las citocinas proinflamatorias, principalmente
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el FNT- q, las IL-1, IL-6 E IL-8, los factores de estimulacion plaquetaria e interferon gama, esta serie de
eventos, pueden provocar una respuesta inmunolégica exagerada y provocar lesion celular hospedero,

seguidamente, se desencadena el sindrome clinico de la respuesta inflamatoria sistémica.%10-6465

2.5.3 Especies reactivas de oxigeno

Las especies reactivas de oxigeno (ERO) son moléculas altamente reactivas derivadas de la
reduccién parcial del oxigeno (O2), de igual manera, estas moléculas efectian funciones importantes
en el metabolismo celular, sin embargo, en cantidades elevadas o en combinacion con otras moléculas
pueden provocar efectos téxicos, entre las principales ERO se encuentran el radical hidroxilo (HO), el
radical superéxido, el peréxido de hidrégeno (H202) y el éxido nitrico (NO), igualmente, el radical
supedxido se forma de la adicién de un electron al O, este proceso se genera especialmente en la
mitocondria, por medio de los complejos | y Il de la cadena de electrones, ademas, el H,O; puede ser
producido principalmente por la dismutacion del radical superdxido, por algunas enzimas Oxido
reductasas como la glucosa oxidasa y la isoforma de la nicotinamida adenindinucleétido fosfato
reducido oxidas, por otro lado, el radical hidroxilo es producido in vivo por reacciones en las que
intervienen el hierro y cobre, finalmente, el radical 6xido nitrico es un radical libre que se sintetiza en

los tejidos por medio de la enzima éxido nitrico sintetasa.®®

En el choque séptico, la disfusién en la mitocondria, reduce cerca del 30-60% de la captacion
de O, generando disminucién de la tasa respiratoria, por ende, hay inhibicién en la trasferencia de
electrones, consecuentemente, por la sobreproduccion de éxido nitrico (NO), siendo este proceso
parcialmente reversible in vitro, a causa del metabolismo de los acidos grasos, de igual manera, en la
disfusion mitocondrial el aumento de los niveles de lactato constituyen un signo de muy mal prondstico,
asimismo, la hiporreactividad de las catecolaminas ocasiona choque séptico con hipotensién grave y
SDMO.%

2.5.4 Teoria metabolica

Esta teoria expone, que durante la progresion de la respuesta inflamatoria sistémica en la sepsis
el sistema el inmunolégico provoca un estado hipermetabdlico, generando acumulacion H.O», excesiva
de igual manera, el estado hipermetabdlico se produce al mismo tiempo de la respuesta inflamatoria
sistémica generando aumento de las demandas energéticas y disminucion del ion glutation,
seguidamente, la disminucion del glutatiobn ocasiona aumento de los niveles de H,O3, llegando a niveles
de toxicidad, por lo cual, genera dafio organico y en la microvasculatura, en consecuencia, el choque

séptico.%
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2.6  Manifestaciones clinicas

Los sintomas y signos clinicos en la SN son multiples e inespecificos, por lo tanto, es importante
sospechar en todos los pacientes que presenten 2 o mas criterios del SIRS asociadas a patologias
infecciosas neonatales o maternas, asimismo, segun la OMS, los principales signos clinicos predictores
de SN son: alteraciones de la temperatura, dificultad para la alimentacién, convulsiones, letargo,
taquipnea, ictericia subjetiva, retracciones intercostales, pus o enrojecimiento periumbilical y mas de 10
plstulas cutaneas, por otro lado, los focos infecciosos mas frecuentes son: heumonia, meningitis,

conjuntivitis, celulitis, artritis, osteomielitis y onfalitis.10-12-35-56-67

Inicialmente, el paciente presenta alteracién térmica, cambio de conducta, disfagia y taquicardia
inexplicable, a continuacion, inicia la fase de estado en la cual se acentla el cuadro clinico de la fase
inicial, ademas, se presentan los sintomas y signos dependiendo del foco de origen de la infeccion, por
consiguiente, en la sepsis de origen intestinal el paciente presentara: anorexia, vomitos, diarrea,
distension abdominal, hepatomegalia e ictericia, de igual manera, si la sepsis es de origen neuroldgico
el paciente presentara: apatia e irritabilidad, hipertonia e hipotonia, temblores, convulsiones, fontanela
tensa, por otro lado, si la sepsis es de origen respiratorio el paciente presentard: dificultad respiratoria,
quejido, aleteo nasal, retracciones torécicas, respiracion irregular, taquipnea, cianosis y fases de

apnea.®

Posteriormente, inicia la fase tardia, en la cual se acentla la clinica de la fase inicial y de la fase
de estado, ademas, el paciente presenta los signos cardiovasculares como: aspecto séptico, palidez,
cianosis, piel moteada, también pueden presentar hipotermia, respiracion irregular, relleno capilar lento
e HTA, igualmente, el paciente presenta signos hematolégicos como: ictericia, bilirrubina mixta,

hepatoesplenomegalia, palidez, hemorragia. °

En el afio 2010, en Nepal, Khinchi Y, et al, realizaron un estudio descriptivo, retrospectivo, sobre
la epidemiologia de la SN en la unidad de cuidados especiales neonatales del departamento de
Pediatria, del Hospital Docente de Bharatpur, como resultado, determinaron que las manifestaciones
clinicas mas frecuentes fueron: SDRA 75%, dificultad para la alimentacion 74%, fiebre 69%, llenado
capilar prolongado 42.3%, cianosis 41%, hipoactividad 41% y cianosis 41%, asimismo, en menor
frecuencia presentaron: petequias 22.3%, convulsiones 20.4%, infeccion periumbilical 15.3%, apnea
15% e hipotermia 11.6%.%*
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Mientras tanto, en Cuba, en el afio 2010, Franco O, Alifio M, realizaron un estudio con el objetivo
de caracterizar a los recién nacidos con el diagnéstico de SN, ingresados a la UCIN del Hospital
América Arias, durante los afios 2007-2008, por consiguiente, expresaron que los principales signos y
sintomas presentes en los pacientes con el diagndstico de SN fueron: taquipnea 69.2%, llenado capilar
prolongado 57.9%, livido reticular 51.9% y alteracion de la temperatura 41.1%, asimismo, en menor
frecuencia presentaron: hipoactividad 7% y trastornos de la receptibilidad gastrica 7%.%8

Por otra parte, en Iran, en el afio 2013, Mosayebi Z, et al, argumentaron que las principales
manifestaciones clinicas en los pacientes con SN son: dificultad respiratoria 26.9%, dificultad para la
alimentacion 17.3%, letargo 14.5%, fiebre 14.5% e ictericia 12.5%, ademas, en menor frecuencia
también pueden presentar: vomitos 5.7%, irritabilidad 2.9%, cianosis 2.9%, convulsiones 1.9% e

hiporreflexia 0.9%.%’

En Nicaragua, en el afio 2015, Cajina L, determin6 que la fiebre 62.1%, SDRA 15.9%, ictericia
15.2%, son las principales manifestaciones clinicas en los pacientes con SN, asimismo, también
pueden presentar en menor frecuencia: vomitos 7.7%, hipertermia 5.5%, rechazo a la alimentacién

4.1%, hipoglucemia 4.1%, irritabilidad 3.4%, apnea 2.1% y distensién abdominal 11.4%.%!

Mientras tanto, en afio 2015, en Cuba Terry Y, et al, realizaron un estudio retrospectivo,
transversal de tipo caso-control, en el cual, se comparé a los pacientes que fallecieron con los que
sobrevivieron por SN en el Hospital General Docente de Guantanamo, por consiguiente, manifestaron
que las principales caracteristicas clinicas en los pacientes fallecidos fueron: SDR 13.3% apnea 13.3%,
trastornos hemodinamicos 13.3%, hipotonia 13.3%, alteracion de la temperatura 13.3%, alteraciones
gastrointestinales 13.3% y trastorno vasomotor 13.3%, por el contrario, los pacientes que sobrevivieron
presentaron: alteracién de la temperatura 86.6%, ictericia 46.6%, trastornos hemodinamicos 40%,

alteraciones gastrointestinales 33.3% y cianosis 20%.58

Al mismo tiempo, en el afio 2015, en Honduras, Izaguirre A, et al, realizaron estudio descriptivo,
transversal, con el objetivo de conocer las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas en los neonatos
ingresados con el diagnastico de sepsis en el Hospital Regional Santa Teresa, Comayagua, durante el
periodo 2014-2015, por tanto, determinaron que las principales manifestaciones clinicas fueron:
dificultad respiratoria 55.7%, fiebre 53.6%, mal llenado capilar 53.5%, hipoactividad 46.4%, pulsos

débiles 42.3% e ictericia 30%, de igual manera, en menor frecuencia encontraron: frialdad distal 21.7%,
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hipotension 20.6 %, pobre succion 16.5%, desaturacion 12.4%, convulsiones 11.3%, cianosis 10.3%,
distension abdominal 7.2% y apnea 6.2%.%°

Por otra parte, en Perq, en el afio 2016, Cuipal J, realizé un estudio con el objetivo de determinar
las caracteristicas clinicas de los recién nacidos con SNT en el Hospital Nacional Dos de Mayo, durante
el afio 2015, por lo tanto, evidencié que las principales manifestaciones clinica fueron: ictericia 53.7%,
dificultad para la alimentacion 29.4%, letargo 27.6%, hipoactividad 20.7%, taquipnea 15.9%, taquicardia
12.1% y fiebre 10.4%, asimismo, en menor frecuencia encontrd: hipotonia 8.1%, cianosis 6.1%, vomitos

5%, bradicardia 4.2% y alteraciones de la coagulacion 4%."°

En el &rea rural Camboya, en el afio 2017, Labuda S, et al, realizaron un estudio retrospectivo,
sobre la epidemiologia de la SN en el Hospital de provincia de Takeo, durante abril de 2015 a noviembre
de 2016, en consecuencia, argumentaron que los signos y sintomas mas frecuentes fueron: fiebre 65%,
SDR 46%, dificultad para la alimentaciéon 30%, infeccion umbilical 22%, ictericia 18% y retracciones

intercostales 15%.36

Igualmente, en el afio 2017, en Nigeria, Arowosegbe A, et al, realizaron un estudio prospectivo,
trasversal, con la finalidad de caracterizar clinica y epidemiolégicamente a los pacientes con el
diagnostico de SN, en la unidad de cuidados especiales neonatales del Centro Médico Federal,
Abeokuta, durante el periodo de enero a abril del afio 2013, como resultado, expresaron que las
caracteristicas clinicas mas frecuentes fueron: dificultad respiratoria 53%, fiebre 32%, rechazo de la

alimentacion 26% y convulsiones 26%.3’

Por dltimo, en el afio 2018, Fuentes J, realizdé un estudio retrospectivo sobre el perfil clinico y
complicaciones de la SN, en el Hospital Francisco Icaza Bustamante, en Ecuador durante el periodo
2016-2017, por consiguiente, determiné que las principales manifestaciones clinicas en los pacientes
con SN fueron: hipotension 74%, fiebre 72%, taquicardia 67%, ictericia 67%, bradicardia 33% e

hipotermia 28%."*

2.7 Diagnéstico

El diagnostico debe realizarse precozmente para impedir repercusiones clinicas que pueden
llevar a la muerte del paciente, por lo tanto, la SN debe de sospecharse en los pacientes que presenten
factores de riesgo o que manifiesten signos y sintomas del SIRS asociadas a patologias de origen

infecciosas, asimismo, se debe de realizar una anamnesis adecuada y examen fisico completo,
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seguidamente, es necesario realizar una serie de pruebas auxiliares de laboratorio, el gold standard es
el aislamiento del patégeno en el hemocultivo o en el cultivo de liquidos corporales, de igual manera,
se debe de realizar un estudio de tincion gram de liquidos corporales especialmente de liquido
cefalorraquideo, finalmente, se deben de solicitar estudios complementarios como: hemograma
completo, frote periférico, reactantes de fase aguda, VS y radiografia de térax o de la zona

afectada.®10-12-56-67

Respecto al parrafo anterior, en el hemograma el paciente con SN puede presentar: leucocitosis
>25000 cel/mm® o leucopenia <5000 cel/mm?3, relacibn de neutréfilos inmaduros sobre
polimorfonucleares > 0.2 y relacion de neutréfilos inmaduros sobre los totales > 0.16, asimismo, en el
frote periférico el paciente presentard trombocitopenia < 100,000 plaguetas/mm?, finalmente, la
trombocitopenia se presenta en etapas tardias de la SN y la presencia de neutropenia representa un

hallazgo grave. %-10-12-56-67

En cuanto a, los reactantes de fase aguda, la PCR se encuentra elevada 10-15 mg/dl y la PCT
se halla elevada > 3 ng/dl, de igual modo, la VS se encuentra elevada en las etapas avanzadas de la
SN, por ultimo, otros reactantes de fase aguda que pueden realizarse son: las citocinas IL-1, IL-6, IL-8,
FNT, fibrindgeno, factor C3 del complemento y el neutréfilo de superficie CD11. 9-10-12-56-67

2.8 Tratamiento

El tratamiento de la SN consiste en antibioticoterapia y las medidas generales de soporte, por
lo cual, el antimicrobiano debe de iniciarse de forma empirica seguidamente de la obtencion del
hemocultivo o el cultivo de liquidos corporales, segun el tipo de SN por el tiempo de aparecimiento de
los sintomas y la via de transmisién, sin embargo, se debe iniciarse antibioticoterapia especifica cuando

se cuente con los resultados del antibiograma.10-1256-67

Con respecto, a la antibioticoterapia empirica en la SNT, se basa en la administracién de una
penicilina generalmente ampicilina combinada a un aminoglucésido como la amikacina o gentamicina
con una duracion de 7-10 dias, cabe destacar, cuando haya sospecha de meningitis de inicio temprano
se debe tratar con una penicilina combinarla con un aminoglucésido o una cefalosporina de tercera

generacion durante un periodo de 14-21 dias.10-12-56-67

Mientras tanto, el tratamiento de la SN tardia adquirida en la comunidad se basa en la

administracién de una penicilina mas un aminoglucdésido durante un periodo de 7-10 dias, no obstante,
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sila SN tardia es de origen nosocomial el tratamiento de eleccion es la vancomicina combinada con un
aminoglucdsido o una cefalosporina de tercera generacion durante 10-14 dias, por otro lado, si el foco
infeccioso de SN tardia es por meningitis la antibioticoterapia se basa en una penicilina combinada con
un aminoglucésido o una cefalosporina de tercera generacién con una duracién de 14-21 dias,

finalmente, si SN es por candidiasis invasiva se debe de tratar con anfotericina B.10-12-56-67

En relacion con las medidas de soporte, se deben de iniciar simultaneamente con la
antibioterapia, se debe mantener el estado hemodinamico fluidoterapia, administracion de O, vigilancia
estricta de signos vitales y monitoreo del equilibrio acidobésico, finalmente, de ser necesario

administracion de agentes inotropicos y vasoactivos.0-5

En sintesis, es importante realizar el diagnéstico precoz en los pacientes con SN, mediante el
reconocimiento de los factores de riesgo y de las manifestaciones clinicas principales, de igual manera,
se debe realizar una anamnesis y examen fisico completo, seguidamente para la confirmacién del
diagnéstico de debe realizar hemocultivo y otras pruebas de laboratorio, finalmente, es necesario iniciar
inmediatamente con el manejo terapéutico con antibioticoterapia empirica y mediadas generales de

soporte para disminuir el riesgo de complicaciones graves.
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CAPITULO 3. COMPLICACIONES CLINICAS EN LOS PACIENTES CON
SEPSIS NEONATAL

SUMARIO

e Complicaciones inmediatas
e Complicaciones a largo plazo

En el presente capitulo se explicé las repercusiones clinicas que manifestaron los pacientes con
SN, asimismo, este capitulo est4 conformado por dos secciones, en la primera seccién se encuentran
las complicaciones inmediatas que desarrollaron los pacientes con SN, cabe destacar, estas
complicaciones ponen en riesgo la vida del paciente y pueden llevar a la muerte si no se tratan de
manera oportuna, seguidamente, la seccién nimero dos presenta las complicaciones a largo plazo las

cuales causan discapacidad y dafio permanente en el paciente.

3.1. Complicaciones inmediatas

El recién nacido y neonato tiene un mayor riesgo de manifestar repercusiones clinicas por SN,
entre estas se encuentran: complicaciones respiratorias, cardiovasculares, hematolégicas como: la
CID, neutropenia y trombocitopenia, complicaciones del sistema nervioso central (SNC) como las
convulsiones y el sindrome de secrecion inadecuada de hormona antidiurética (SIADH), finalmente,

estan las complicaciones metabdlicas 2

En Cuba, en el afio 2010, Franco O, Alifio M, realizaron un estudio, descriptivo, retrospectivo,
con el objetivo de caracterizar a los recién nacidos con el diagnostico de SN en el Hospital América
Arias, durante el periodo 2007-2008, como resultado, evidenciaron que la principal alteracion humoral

en los pacientes estudiados fue la acidosis metabdlica en el 63.6% de los casos.5®

Por su parte, en Espafia, en el afio 2013, Schiffelmann C, realiz6 un estudio sobre la
coagulopatia en el paciente critico pediatrico, por consiguiente, evidencié que la sepsis representa la
principal etiologia de la CID en los pacientes pediatricos y neonatales, asimismo, argumenté que la SN

favorece el desarrollo de disfusién multiorganica y es un predictor importante de mortalidad.’

En el afio 2016, En Ecuador, Godoy A , realizé un estudio con respecto con las complicaciones
clinicas presentes en los pacientes con SN en la UCIN del Hospital de Guayaquil Abel Gilbert Pontén,
durante el afio 2015, los por consiguiente, determiné que la prevalencia de SN fue 26%, asimismo, el

44% de los pacientes manifest6 complicaciones clinicas, cabe destacar, en la SNT las principales
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complicaciones fueron: insuficiencia respiratoria grave 32.2%, neumonia 22.5%, acidosis metabdlica
19.35%, ECN 12.1% y en menor frecuencia CID, ademas, la tasa de mortalidad por SNT fue de 9.6%,
por el contrario, en la SN tardia la principal complicacién fue la meningitis 23.08%, seguidamente, la
insuficiencia respiratoria grave 15.38%, neumonia 15.38%, acidosis metabdlica 15.38%, NEC 15.38%
y SIADH 7.6%, por ultimo, la tasa de mortalidad por SN tardia fue de 7.6%.*

Igualmente, en el afio 2016, en Honduras, Lincona T, et al, realizaron un estudio descriptivo con
respecto con la caracterizacion de la SNT en la sala de neonatos del Hospital Santa Barbara Integrado,
durante enero del afio 2014 a diciembre del afio 2015, por consiguiente, indicaron que el 16.2% de los
pacientes con SNT presentaron complicaciones clinicas severas, siendo las principales CID 7.4%,

choque séptico 4.4%, choque séptico y CID 2.9%, CID y falla respiratoria 1.5%.2*

En Taiwéan, en el afio 2016, Tsai M, et al, realizaron un estudio de cohorte retrospectivo, con la
finalidad de determinar las complicaciones infecciosas y morbilidades en los neonatos posterior al
desarrollo de infecciones del torrente sanguineo en la UCIN del Hospital Chang Gung Memorial, por
consiguiente, determinaron que la tasa de prevalencia de complicaciones fue 10.4%, asimismo, las
principales complicaciones clinicas fueron: nuevos focos infecciosos 39.6%, aumento en la incidencia

de disfusion organica persistente 35.6% y complicaciones neurolégicas 33.7%.73

Mientras tanto, en los Paises Bajos, en el afio 2017, Ree |, et al, realizaron un estudio
retrospectivo de 11 afios sobre la trombocitopenia en los pacientes con el diagndstico de SN en la UCIN
del Centro Médico de la Universidad de Leiden, como resultado, refirieron que la incidencia de SN fue
de 7%, asimismo, el 49% de los pacientes presenté trombocitopenia y el 20% presentd trombocitopenia
grave, finalmente, plantearon que trombocitopenia neonatal est4 asociada directamente con la

mortalidad neonatal en los pacientes con sepsis por agentes infecciosos gram negativos.’

En el afio 2017, en China, Lu Q, et al, realizaron un estudio retrospectivo de casos y controles
sobre los riesgos de NEC en los recién nacidos del Hospital Universitario de Chongging, por tanto,
evidenciaron que los principales predictores para el desarrollo de ECN fueron: colestasis intrahepatica
en el embarazo, asfixia perinatal, sindrome de aspiracion de meconio (SAM), sepsis, cardiopatia
congeénita, uso de probidticos y transfusion sanguinea, finalmente, plantearon que la SN se correlaciona

con un mayor riesgo de NEC."™
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Por otro lado, en Espafia, en el afio 2018, Nufiez V, et al, realizaron un estudio retrospectivo de
caso y controles, con relacion a los factores de riesgo perinatales en el desarrollo de ECN, por
consiguiente, evidenciaron que los pacientes con SNT presentan 14.15% més de probabilidad de
desarrollar NEC con un IC del 95%:4.32-46.37.7°

En Uruguay, en el aiflo 2018, Herrera T, et al, realizaron un estudio descriptivo, retrospectivo
sobre la incidencia de SNT por EGB en los recién nacidos del Centro Hospitalario Pereira Rossellen,
durante el periodo 2007-2015, por tanto, determinaron que las principales repercusiones clinicas por
SNT durante la hospitalizacién fueron: choque séptico o signos de inestabilidad hemodinamica 53%,
convulsiones 20%, falla multiorganica 13% e hipertension pulmonar 13%, asimismo, la tasa de
mortalidad por SN fue 20%.7’

De manera similar, en el afio 2018, en Austria, Resch E, et al, realizaron un estudio de cohorte
retrospectivo sobre las principales causas de trombocitopenia neonatal, durante el periodo 1990-2012,
en la division de neonatologia del departamento de pediatria de la Universidad Médica de Graz, por
consiguiente, determinaron que la prevalencia de trombocitopenia neonatal en los recién nacidos
prematuros fue 4%, en definitiva, argumentaron que la sepsis, prematurez y asfixia neonatal fueron las

principales causas de la trombocitopenia.

En Arabia Saudita, Al-Matary A, et al, realizaron un estudio retrospectivo en el afio 2019, con
respecto a las caracteristicas de la SN en la UCIN de un hospital de la region, por lo tanto, determinaron
que la tasa de mortalidad por SNT fue 15.2%, asimismo, el 12.1% de los pacientes presentd una
estancia hospitalaria >120 dias, el 12.1% presenté hemorragia interventricular y el 3% presentd ECN,
por otro lado, en los pacientes con SN tardia la tasa de mortalidad fue de 11.3%, siendo las principales
complicaciones clinicas: la enfermedad pulmonar crénica 59.4%, estancia hospitalaria prolongada
53.3%, ECN 23.8%, neumonia asociada a ventilador (NAV) 17.5% y hemorragia interventricular
12.1%.%°

Finalmente, en el afio 2019, en la Republica Democratica del Congo, Bunduki G, Adu Y,
realizaron un estudio prospectivo, con el objetivo de determinar el resultado clinico y los patégenos
aislados en los recién nacidos con SN en tres hospitales de Butembo, durante el periodo de septiembre
a noviembre del afio 2018, por consiguiente, evidenciaron que la tasa de mortalidad por complicaciones
de la SN fue 21.1%, de igual modo, el 18.7% de los pacientes con SNT y el 22.6% de los pacientes con

SN tardia desarrollaron complicaciones clinicas.”
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3.2. Complicaciones alargo plazo

3.2.1. Complicaciones neurolégicas

Con respecto a las complicaciones neuroldgicas, en el afio 2013, Alshaikh B, et al, realizaron
una revision sisteméatica y metaanalisis con la finalidad de determinar el impacto de la SN en el
desarrollo neuroldgico a largo plazo en pacientes de MBPN, por consiguiente, argumentaron que los
pacientes de MBPN que desarrollaron SN presentan mayor riesgo de complicaciones del desarrollo

neurolégico a largo plazo con un OR de 2.09 y un IC del 95%:1.65-2.65.8°

En Brasil, en el afio 2013, Hentges C, et al, realizaron un estudio retrospectivo, con el objetivo
de determinar la asociacion entre la SN tardia y el neurodesarrollo en los pacientes prematuros y de
MBPN ingresados en el Hospital de Porto Alegre, durante noviembre del afio 2003 a mayo del afio
2010, por consiguiente, determinaron que el 47.2% de los pacientes presentd deterioro cognitivo y el
16.6% manifesto déficit motor, de igual manera, el 75% los pacientes con SN tardia por microrganismos
gram positivos presentd déficit cognitivo y el 68.8% manifesté déficit motor, finalmente, el 50% de los
pacientes con SN tardia por microorganismos gram negativos y por hongos manifest6 déficit cognitivo
y 40% manifestd déficit motor.8?

De igual manera, en el afio 2014, en Brasil, Ferreira R, et al, realizaron un estudio prospectivo,
con la finalidad de analizar la SN como factor de riesgo en deterioro del desarrollo neuromotor y
cognitivo en los recién nacidos prematuros y de MBPN que fueron dados de alta de la UCIN de un
Hospital de Rio de Janeiro, a los 12 meses de edad corregida, por consiguiente, determinaron que los
nifios que presentaron sepsis durante la etapa neonatal tienen 2.5 mas de probabilidades de desarrollar
cambios en el indice de desarrollo psicomotor (PDI) < 85, sin embargo, la sepsis no representd un

factor determinante en deterioro del desarrollo cognitivo.8?

Mientras tanto, en el afio 2015, Strunk T, et al, realizaron estudio con el objetivo de determinar
la asociacion entre bacteriemia, inflamacion y lesion cerebral en recién nacidos prematuros, por
consiguiente, argumentaron que las infecciones neonatales como la SN se asocia con un mayor riesgo
de efectos adversos en el desarrollo neurolégico a largo plazo, asimismo, la SN representa un factor
de riesgo importante para la lesién de la sustancia blanca en lactantes prematuros, por ultimo, se

observé que existe una relacion entre la bacteriemia y la alteracion del desarrollo neuronal.®®
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En el afio 2016, en EE. UU., Schrag S, et al, realizaron un estudio sobre la epidemiologia de la
SN invasiva de inicio temprano en los estados de Minnesota y Connecticut y en condados
seleccionados de California y Georgia, durante el periodo 2005-2014, como resultado, argumentaron
que el 6.3% de los pacientes que fueron dados de alta presentaron complicaciones clinicas a largo
plazo, siendo las principales: requerimiento de oxigeno 51%, hipoacusia 35% y convulsiones 21%,
finalmente, la tasa de mortalidad neonatal por sepsis fue de 11%.2

Igualmente, en el afio 2016, en Cuba, Robaina GR, Riesgo S, realizaron un estudio retrospectivo
en el Hospital Docente Provincial de Matanzas, con el objetivo de determinar el impacto de la SN como
factor de riesgo en las alteraciones del neurodesarrollo en los recién nacidos de MBPN, por lo tanto,
indicaron que los recién nacidos de MBPN que desarrollaron sepsis presentaron un riesgo de 47.4%
de manifestar alteraciones en el neurodesarrollo, en contraposicién, con los recién nacidos de MBPN

sin sepsis que presentaron riesgo de 17.1%.84

En un estudio realizado en el afio 2016, con respecto con las secuelas neuroldgicas de la SN
en lactantes de MBPN, Haller S, et al, argumentaron que lactantes de MBPN que desarrollaron sepsis
durante la etapa neonatal tienen una predisposicion del 4-14% al dafio neurolégico y discapacidad

permanente a largo plazo.®

Finalmente, en el afio 2019, Italia, Berardi A, et al, realizaron un estudio retrospectivo en la UCIN
del Hospital de Emilia-Romagna, durante el periodo 2009-2012, con el objetivo de conocer la
epidemiologia y complicaciones la SN tardia, por consiguiente, con relacion con las complicaciones

clinicas determinaron que el 12.3% de los pacientes present6 lesiones cerebrales al alta hospitalaria.®?

3.2.2. Complicaciones vasculares

La retinopatia de recién nacido (ROP), es una afeccion vasoproliferativa de la retina, que
representa una causa importante de ceguera y discapacidad visual en los recién nacidos prematuros,
asimismo, en los paises en desarrollo constituye el 6-18% de las causas de ceguera infantil, entre los
principales factores de riesgo se encuentran prematurez, bajo peso al nacer y la necesidad de oxigeno
al nacer, asimismo, en el afio 2012, Hakeem A, et al, evidenciaron una asociacion significativa entre
ROP y la edad gestacional (P:0.000), la SN (P: 0.004), oxigenoterapia (0.018) y transfusiones
sanguineas frecuentes (0.03), de manera similar, Lee J, Dammann O (2012), indicaron que los
procesos inflamatorios e infecciosos como la SN constituyen riesgos significativos para el desarrollo de
ROP.86_87
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Igualmente en el afio 2019, Huang J, et al, realizaron un estudio de tipo metanalisis con la
finalidad de establecer una asociacién entre la SN y la ROP, por consiguiente, argumentaron que la SN
aumenta del riesgo de desarrollar ROP con un OR:2.16, IC del 95%:1.65-2.82, asimismo, los pacientes
con SNT presentaron un OR:2.5 y un IC del 95%:1.97-3.18 y los pacientes con SN tardia presentaron
un OR: 1.37 y un IC del 95%:1.22-1.55, finalmente, refirieron que tanto la SNT y SN tardia aumentan
significativamente el riesgo de desarrollar ROP en cualquier etapa, sin embargo, hubo una asociacion

significativa entre la SNT y el desarrollo ROP grave.®

En el afio 2019, Wang X, et al, realizaron una revision sistematica y metanalisis en relacion con
la asociacion entre SN y la ROP, por lo tanto, determinaron que la SN se asocia con el riesgo de ROP
en cualquier etapa con un OR: 1.57 y IC del 95%:1.31-1.89, en definitiva, argumentaron que los

lactantes prematuros con SN presentan un riesgo significativo para el desarrollo de ROP.#°

En funcién de lo planteado, se observa que la SN es una patologia grave, que necesita
asistencia sanitaria inmediata, por tanto, es importante realizar un diagndéstico temprano y tratamiento
oportuno para prevenir las complicaciones severas que pueden ocasionar discapacidad permanente

en el paciente, en ultimo caso, pueden llevar a la muerte del paciente.
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CAPITULO 4. ANALISIS

En los PIBM, la SN se encuentra entre las tres primeras causas de mortalidad neonatal, cabe
destacar, en un estudio realizado en el afio 2014, Camerun, Mah E, et al, indicaron que la SN represento
la principal causa de mortalidad en los neonatos, seguidamente, se encontraba la prematurez, la asfixia
al nacer y malformaciones congénitas, en contraposicion, con los paises desarrollados como EE. UU.,
en donde las principales causas de mortalidad lo constituyen las malformaciones congénitas, los
trastornos relacionados con la prematurez y el SMSL, por el contrario, la SN se encuentra en el séptimo

puesto de la mortalidad neonatal.1516-19-41

Para conocer la caracterizacion epidemiolégica de la SN a nivel mundial, se realizd una revision
sistémica de la bibliografia actualizada y disponible, los datos e informacion recolectados fueron
comparados y analizados, por lo tanto, se argumenté la caracterizacién sociodemografica, se expuso
la caracterizacion clinica y se explicé las complicaciones clinicas presentes en los pacientes con el

diagnostico de SN.

En primer lugar, se argumento las caracteristicas sociodemograficas, lo que significa que se
analizaron los indicadores de salud: tasa de incidencia, tasa de prevalencia y tasa de mortalidad, por
otro lado, en relacién con los factores sociodemograficos se analizaron las variables: sexo y edad, de
igual modo, se encontraron escasos datos con respecto a las variables; raza, etnia, nivel
socioecondmico, lugar de procedencia y lugar de residencia, por consecuencia se limité la medicién de

estas variables.

En relacion con la tasa incidencia de SN, es una medida que indica el riesgo de que ocurra un
caso nuevo de SN, cabe destacar, la tasa de incidencia de SN en los PIBM es de 3-12 por cada 1000
NV, en contraste, con los desarrollados en donde la incidencia es de 1-8 por cada 1000 NV, por
consiguiente, se observd que en los paises desarrollados como en Suiza la tasa de incidencia de SN
fue de 1.43 por cada 1000 NV, por el contario, en los paises de PIBM, como Sudéfrica la tasa de
incidencia fue de 8.5-10 por cada 1000 NV.831-43-90

Ahora bien, la tasa de prevalencia de la SN, es una medida que se utiliza para conocer el nUmero
de casos existentes de SN, por tanto, puede hallarse elevada en la UCIN y puede disminuir a nivel
institucional, del mismo modo, se observé una prevalencia mayor al 50% en la UCIN de los PIBM del

Sur de Asia, Africa Subsahariana, Centroamérica y el Caribe,2425-34-45-90
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En cuanto con el tipo de SN segun el tiempo de manifestacién de los sintomas, en los PIBM
como en Guatemala la tasa de prevalencia de SNT fue de 15.25 por cada 1000 NV y de SN tardia fue
de 5.98 por cada 1000 NV, por ende, se observé que en los PIBM, es mas prevalente la SNT, por el
contrario, en los paises de altos ingresos, como en Inglaterra la tasa de incidencia de SNT fue de 0.9
por cada 1000 NV y de SN tardia fue de 3 por cada 1000 NV, igualmente, en Suiza la incidencia de
SNT fue de 0.28 por cada 1000 NV y la de SN tardia fue de 1.14 por cada 1000 NV, por consiguiente,

se determiné que los paises de altos ingresos presentan una mayor incidencia de SN tardia.?220-32

Con respecto con la tasa de mortalidad neonatal por sepsis, en los PIBM puede llegar hasta el
60% y en los paises desarrollados es de 2.2-8.6 por cada 1000 NV, asimismo, en un estudio realizado
en el afio 2018, con respecto la carga global de sepsis neonatal, Fleischmann C, et al, evidenciaron
gue la mortalidad por SN en los paises desarrollados como fue de 11% y en los PIBM fue de 19%, por
otra parte, en estudios realizados en los PIBM de Africa, evidenciaron que la tasa de mortalidad por SN

fue de 31.8% en Nigeria y 37.85% en Camerun, 817-19-37-41

Acerca de los datos sociodemogréficos, se evidencié una prevalencia de SN mayor a 55% en
los pacientes de sexo masculino, por lo tanto, se determind que los pacientes de sexo masculino
poseen mayor predisposicion para el desarrollo de SN, se plantea que la etiologia es de base genética
ligado al cromosoma X, mientras tanto, en referencia a la edad del paciente, en los PIBM de Africa, el
sur de Asia, Latinoamérica y el Caribe, la SN fue mas frecuente en las primeras 72 horas de vida,
ocasionando una mayor prevalencia de SNT, por el contrario, en los pacientes de los paises de altos

ingresos, la prevalencia de SN fue mas frecuente después de las 72 horas de vida. 7-811-12-18-22-24-26-28-29-
30-31-32-34-36-37-39-40-42-44-45-56

En segundo lugar, para analizar la caracterizacion clinica de los pacientes con SN, se expuso
los factores de riesgo y las manifestaciones clinicas, de modo que los factores de riesgo se dividieron
en neonatales y obstétricos, en relacion con los factores de riesgo neonatales se analiz6 las variables:
sexo, el peso al nacer, la edad gestacional y el tipo de parto, ademas, se analizé los factores de riesgo

obstétricos mas frecuentes en los pacientes con SN.

Con referencia con la edad gestacional, en los PIBM, como en los paises altos ingresos, se
evidencié una mayor prevalencia de SN en los pacientes prematuros, aumentando considerablemente
conforme disminuye la edad gestacional, hallando una prevalencia alta en los pacientes

extremadamente prematuros, igualmente, con respecto al peso al nacer, se encontré6 una mayor

31



prevalencia de SN en los pacientes con bajo peso al hacer, aumentando considerable en los pacientes
de MBPN y de peso extremadamente bajo al nacer, por tanto, se determind que el riesgo que tiene los
neonatos de desarrollar sepsis es inversamente proporcional a la edad gestacional y al peso al nacer,
por consecuencia, de diversos factores principalmente por la inmadurez del sistema inmunolégico que

provoca mayor vulnerabilidad en estos pacientes,’8-11-13-28-29-30-34-57-58-59-60-61-62

En relacion con el tipo de parto se evidencié que los neonatos que nacieron por parto eutécico
simple tienen una mayor predisposicion a desarrollar SN principalmente SNT, como resultado de la
exposicion a agentes infecciosos que se localizan en el aparato genital materno y son transmitidos

durante el parto.’-11-27-34-60-61

Por otro lado, en relacion con los factores de riesgo obstétricos, se evidencio que la RPM mayor
de 18 horas, ITU materna, corioamnionitis y control prenatal inadecuado representa los principales
factores de riesgo obstétrico en los pacientes con SN, asimismo, en menor frecuencia también
representaron riesgo obstétricos: parto prolongado, infecciones en el tercer trimestre, fiebre intraparto,
control prenatal inadecuado, presencia de comorbilidades crénicas, edades al limite y estado

socioecondémico bajo.”811-59-60-61-62

Los signos y sintomas en los pacientes con diagnéstico de SN son multiples e inespecificas,
cabe desatacar, segun la OMS, los principales signos identificados en los pacientes con SN son: fiebre
o hipotermia, dificultad para alimentarse, convulsiones, letargo, taquipnea, retracciones intercostales,
ictericia, onfalitis y mas de 10 pustulas cutaneas. por lo tanto, se determin6 que los signos y sintomas
mas frecuentes fueron: fiebre y dificultad respiratoria, seguidamente, se hallan los signos: llenado
capilar prolongado, letargo y la dificultad para la alimentacién, al mismo tiempo en menor frecuencia
los pacientes presentan: ictericia, cianosis, retracciones intercostales, hipotermia, convulsiones, apnea,
taquicardia, bradicardia, hipotension, irritabilidad, palidez, hipoglicemia, vémitos y distension
abdominal, por consiguiente, se determind que los signos y sintomas en la SN son inespecificos y
pueden orientar a diversas enfermedades, por lo tanto, es importante poseer una alta sospecha y

criterio clinico, principalmente en los pacientes con factores de riesgo.%11-34-36-37-57-69-70-71-79

En tercer lugar, se analizaron las complicaciones clinicas de la SN, las cuales son las
repercusiones que se presentan en el trascurso de la enfermedad y que ponen en riesgo la vida del
paciente pudiendo progresar hasta la muerte si no se tratan de una manera precoz y adecuada, cabe

destacar, la etapa neonatal es el periodo mas vulnerable en el ser humano, principalmente asociado a
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la prematurez y bajo peso al nacer, las principales complicaciones son: respiratorias, cardiovasculares,

neuroldgicas, hematoldgicas digestivas y metabdlicas.?

Por lo anterior, las complicaciones respiratorias y cardiovasculares son las repercusiones
clinicas mas frecuentes en los pacientes con SN, de esta manera, las principales complicaciones
respiratorias son: falla respiratoria grave y la NAV, por otro lado, las principales complicaciones
cardiovasculares son: choque séptico y el SDMO, por ultimo, en menor frecuencia, la hipertension

pu Imonar 14-24-77-79

En cuanto a las complicaciones hematolégicas, estas representan una causa importante de
mortalidad neonatal, por tanto, en el afio 2018, segin Ree |, et al, argumentaron que trombocitopenia
neonatal se asocia directamente con la mortalidad en los neonatos con sepsis, ademas, en menor
frecuencia los pacientes con SN pueden manifestar CID, mientras tanto, entre las complicaciones
neuroldgicas mas frecuentes estan: las convulsiones y la meningitis, en un estudio realizado en el afio
2016, en Ecuador, Godoy A, indic6 que la meningitis fue la principal complicacion en los pacientes con

SN tal’d I’a_ 14-24-72-74-77-79

Con respecto a las complicaciones metabdlicas, en el afio 2010, Franco O, Alifio M,
argumentaron que la acidosis metabdlica fue la principal repercusion metabdlica en los ingresados
pacientes por SN, asimismo, pueden desarrollar en una menor frecuencia SIADH, por otro lado, con
relacion con las complicaciones digestivas, en el afio 2016, Godoy A, evidencié que una de las
principales complicaciones en los pacientes con SN fue la NEC, con una prevalencia de 12.1% en los
pacientes con SNT y de 15.8% en los pacientes con SN tardia, de igual manera en el afio 2018, Nufiez

V, et al, manifestaron que los pacientes con SNT tienen una probabilidad de 14.15% de desarrollar
NEC.14'39'68'74'76

Es importante mencionar que los pacientes que manifestaron sepsis durante la etapa neonatal
especialmente los neonatos prematuros y de MBPN son mas vulnerables para el desarrollo de
complicaciones a largo plazo, entre las mas frecuentes estan: ROP, deterioro del desarrollo cognitivo y

deterioro del desarrollo motor.?1-31-80-81-86-87

Finalmente, se determind que la SN es una patologia grave que se manifiesta durante el primer
mes de vida del paciente, con sintomas y signos multiples e inespecificos, asociados a un proceso

infeccioso, asimismo, ocasiona complicaciones clinicas serias que pueden llevar a la muerte, si no se
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diagnostica precozmente, afectando mayormente a los recién nacidos prematuros y de MBPN, cabe
destacar, que la SN representa una de las principales causas de mortalidad prevenible en los PIBM,
por lo tanto, es importante que los gobiernos en los PIBM, implementen medida de promocion y
prevencion durante la etapa prenatal y neonatal.
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CONCLUSIONES

En la presente monografia se determiné que la sepsis neonatal constituye un problema sanitario
grave a nivel mundial, cabe recalcar, que en los paises de ingresos econémicos bajos y medianos la
sepsis representa la tercera causa de mortalidad neonatal prevenible, afectando especialmente a los
paises del Sur de Asia, Africa Subsahariana, Centroamérica y el Caribe, por el contrario, en los paises

desarrollados la sepsis se encuentra entre las primeras 10 causas de mortalidad neonatal

Es necesario mencionar, se evidencié una mayor tasa de incidencia y tasa de mortalidad por
sepsis neonatal en los paises de ingresos bajos y medianos, cabe destacar, se presentd una mayor

tasa de mortalidad en los recién nacidos prematuros y de muy bajo peso al nacer.

Por lo que se refiere al tipo de sepsis neonatal, segun el tiempo de manifestaciéon de los
sintomas y la via de trasmision, se determiné que en los paises de ingresos econdémicos bajos y
medianos es mas frecuente la sepsis neonatal temprana o de trasmision vertical, como resultado de
diversos de factores principalmente por infecciones maternas y un inadecuado control prenatal, en
contraposicion, con los paises desarrollados en donde es més prevalente la sepsis neonatal tardia o
de trasmision vertical, asociado a la mayor supervivencia en los recién nacidos extremadamente

prematuros y muy bajo peso al nacer que requieren asistencia hospitalaria.

Con respecto a la caracterizacion clinica, se determind que los principales factores de riesgo
neonatales en la sepsis neonatal son: sexo masculino, edad menor a 72 horas dias, prematurez, bajo
peso al nacer y parto eutécico simple, de igual modo, los factores obstétricos mas frecuentes son:
ruptura prematura de membranas ovulares mayor a 18 horas, infecciébn del tracto urinario,

corioamnionitis e inadecuado control parental.

Es importante mencionar, los signos y sintomas en los pacientes con sepsis neonatal son
inespecificos, siendo los principales: fiebre, sindrome de dificultad respiratoria, llenado capilar
prolongado, letargo y dificultad para la alimentacion, por tanto, es necesario presentar una alta
sospecha en todos los pacientes que manifiesten estos sintomas y signos asociados a la presencia de

infecciones y factores de riesgo.

Por lo anterior, es preciso realizar un diagnéstico precoz e iniciar con la antibioticoterapia

empirica y con las medidas generales de soporte de manera precoz, hasta contar con los resultados
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del hemocultivo, para disminuir el riesgo de complicaciones clinicas severas que pueden llevar a la
muerte del paciente.

Finalmente, se evidencié que los pacientes con sepsis neonatal desarrollan complicaciones
clinicas inmediatas entre las principales estan: fallo respiratorio grave, neumonia asociada al ventilador,
choque séptico, disfuncibn multiorganica, acidosis metabdlica, enterocolitis necrotizante,
trombocitopenia neonatal, coagulacion intravascular diseminada y meningitis, ademas, los pacientes
con sepsis neonatal también pueden desarrollar complicaciones a largo plazo, siendo las principales:

retinopatia del recién nacido, déficit neurolégico y disminucién del desarrollo psicomotor.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda ampliar los datos sociodemogréaficos neonatales en los pacientes con sepsis,
debido a que en la actualidad se cuenta con pocos datos con respecto a las variables: raza, etnia, nivel

socioecondmico, lugar de procedenciay lugar de residencia lo cual limita la medicién de estas variables.

Se sugiere, una mayor indagacion de las manifestaciones clinicas presentes en los pacientes
con sepsis neonatal, por tal motivo, actualmente la informacién clinica obtenida en los neonatos es
multiple e inespecifica lo cual orienta a diversas patologias y esto constituye una oportunidad para
generar nuevas investigaciones.

Finalmente, se recomienda actualizar la informacion con respecto a las complicaciones clinicas
en los pacientes con el diagndstico de sepsis neonatal, debido a que actualmente a nivel nacional no
se cuenta con datos y a nivel internacional existen pocos estudios extensos sobre el tema, no obstante,
los datos y estudios de los paises desarrollados difieren considerablemente con los paises de ingresos

economicos bajos y medianos como el nuestro.
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ANEXOS

Anexo 1. Matriz de buscadores y términos utilizados en el presente estudio.

Tabla 1. Matriz de buscadores y términos utilizados

Buscador Términos utilizados y operadores légicos
Espafiol Inglés
BIREME Sepsis neonatal OR septicemia neonatal
Sepsis neonatal AND
epidemiologia/incidencia/prevalencia
Sepsis neonatal AND mortalidad
Sepsis neonatal AND manifestaciones
clinicas/signos clinicos
Sepsis neonatal AND Factores de riesgo
Sepsis neonatal AND
Complicaciones/ secuelas
PubMed MeSH Terms: neonatal AND sepsis
Subheading: incidence
MeSH Terms: neonatal AND sepsis
Subheading: prevalence
MeSH Terms: neonatal AND sepsis
Subheading: mortality
MeSH Terms: neonatal AND sepsis
Subheading: clinical manifestations
MeSH Terms: neonatal AND sepsis
Subheading: complications
MeSH Terms: neonatal AND sepsis
Subheading: aftermath
Google Sepsis neonatal AND Neonatal sepsis AND
Scholar epidemiologia/incidencia/prevalencia epidemiology/incidence/prevalence
Sepsis neonatal AND mortalidad Neonatal sepsis AND mortality
Sepsis neonatal AND manifestaciones Neonatal sepsis AND clinical manifestations
clinicas/signos clinicos
Sepsis neonatal AND factores de riesgo Neonatal sepsis AND risk factors
Sepsis neonatal AND complicaciones/secuelas | Neonatal sepsis AND complications/
aftermath
Fuente: realizada por el investigador.
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Anexo 2. Matriz del tipo de articulos utilizados segun el nivel de evidenciay el tipo de

estudio.

Tabla 2. Matriz del tipo de articulos utilizados segun el nivel de evidencia y el tipo de estudio.

Nivel de
evidencia

Tipo

Término utilizado

No. de
articulos

Todos los articulos

(Sin filtro)

949

Articulos utilizados

(Sin filtro)

90

Revision sisteméatica de
ensayos clinicos controlados

“Sepsis neonatal” AND “epidemiology” [MeSH]
“neonatal sepsis” AND “incidence” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “mortality” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “risk factors” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “complications” [MeSH].

8

Revision sistematica de
estudios de cohorte

“sepsis neonatal” AND “epidemiologia” [DeSC];
“sepsis neonatal” AND “incidencia” [DeSC];
“sepsis neonatal” AND “prevalence” [DeSC];
“sepsis neonatal” AND “complicaciones” [DeSC].

10

Encuesta

“Neonatal sepsis” AND “complications” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “risk factors” [MeSH].

Cohorte con seguimiento a
partir del origen

“neonatal sepsis” AND “risk factors” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “complication” [MeSH].

Transversal descriptivo

“Sepsis neonatal” AND “epidemiologia” [DeSC];
“Sepsis neonatal” AND “incidencia” [DeSC];
“Sepsis neonatal” AND “prevalence” [DeSC];
“sepsis neonatal” AND “manifestaciones clinicas”
[DeSC];

“sepsis neonatal” AND “factores de riesgo”
[DeSC];

“sepsis neonatal” AND “complicaciones” [DeSC];
“neonatal sepsis” AND “epidemiology”’ [MeSH];
neonatal sepsis” AND “prevalence” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “incidence” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “mortality” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “risk factors” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “complications” [MeSH].

24

Estudios de Cohorte

“Sepsis neonatal” AND “epidemiology” [MeSH];
“Sepsis neonatal” AND “incidence” [MeSH];
“Sepsis neonatal” AND “prevalence” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND ‘“risk factors” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “complications” [MeSH].

10

Estudio de casos y controles

“Sepsis neonatal” AND “epidemiology” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “risk factors” [MeSH];
"sepsis neonatal” AND factores de riesgo
[DeSC];
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“sepsis neonatal” AND mortalidad [DeSC].
Otro Literatura gris 4
Otro Revisiones bibliograficas “Sepsis neonatal” AND “epidemiologia” [DeSC]; 17
“sepsis neonatal” AND “incidencia” [DeSC];
“sepsis neonatal” AND “prevalencia” [DeSC];
“sepsis neonatal” AND “factores de riesgo”
[DeSC];
“sepsis neonatal” AND manifestaciones clinicas
[DeSC];
“neonatal sepsis” AND “epidemiology” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “incidence” [MeSH];
“Neonatal sepsis” AND “complications” [MeSH];
“neonatal sepsis” AND “risk factors” [MeSH].
Otro Notas descriptivas Sepsis neonatal AND incidencia [DeSC]; 7
Sepsis neonatal AND mortalidad [DeSC].
Fuente: realizada por el investigador.
Anexo 3. Matriz de la literatura gris utilizada.
Tabla 3. Matriz de la literatura gris utilizada.
Tema del libro Acceso Localizacion Total de Numero de
en linea libros en la documentos
biblioteca utilizados
Manual de Bibliotecay Centrode | = - 2 1
Neonatologia documentacién “Dr. Julio de Ledn
Méndez” Facultad de Ciencias
Médicas USAC
Libro de texto Bibliotecay Centrode | = - 2 1
Neonatologia documentacion “Dr. Julio de Ledn
Méndez’ Facultad de Ciencias
Médicas USAC
Libro de texto Bibliotecay Centrode | = - 2 1
Fundamentos de documentacién “Dr. Julio de Ledn
Pediatria Méndez” Facultad de Ciencias
Médicas USAC
Libro de texto Bibliotecay Centrode | = - 2 1
Infectologia documentacién “Dr. Julio de Ledn
Neonatal Méndez” Facultad de Ciencias
Médicas USAC

Fuente

: realizada por el investigador.
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Anexo 4. Formato de entrevista realizada al Dr. Mario Herrera Castellanos y a la Dra.
Aida Maria Troncony.

Titulo: Caracterizacion epidemiolégica de la sepsis neonatal a nivel mundial.

Nombre del entrevistado: Especialidad:
Institucién donde labora: Cargo:
Preguntas:
1. ¢, Como define el termino sepsis neonatal?
2. ¢ Como se encuentra la prevalencia de sepsis neonatal, a nivel institucional y nacional?
3. Segun su experiencia, ¢ Cudles son las caracteristicas sociodemograficas mas frecuente en los

pacientes con el diagnéstico de sepsis neonatal?

4, ¢, Cual es el tipo de sepsis neonatal mas frecuente segun el tiempo de manifestaciéon de los

sintomas y la via de transicion, a nivel institucional y nacional?

5. Segun su experiencia, ¢ Cuales son los agentes infecciosos aislados con mayor frecuencia en

los pacientes con sepsis neonatal?

6. ¢, Qué factores de riesgos neonatales, obstétricos y ambientales considera importantes para el

desarrollo de sepsis neonatal?

7. Segun su experiencia, ¢ Cudl es el cuadro clinico mas frecuente en los pacientes que consultan

por sepsis neonatal?

8. ¢ Como realiza usted el diagndstico precoz en los pacientes en los que se tiene la sospecha

sepsis neonatal?
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0. Segun su experiencia, ¢ Cudl es el manejo terapéutico en los pacientes con sepsis neonatal?

10. ¢ Qué antibioticoterapia empirica utiliza en los pacientes que tiene la sospecha sepsis neonatal?

11. ¢, Cudles son las complicaciones clinicas més frecuentes en los pacientes con sepsis neonatal?

12. ¢, Cudles son las complicaciones a largo plazo en los pacientes que presentaron sepsis durante
el periodo neonatal?
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