UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA.
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE PEDIATRIA CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI.

FRECUENCIA DE ENDOCARDITIS INFECCIOSA EN RECIEN NACIDOS
EN UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL

TESIS DE POSGRADO PARA OBTENER LA ESPECIALIDAD EN

NEONATOLOGIA

PRESENTA

Dr. JOSE ALBERTO LEON SOTELO
TUTOR
DRA. HELADIA J. GARCIA Ug . Do

Colaboradores:

Dr. Rafael Parra Bravo

Dr. Guillermo Ramén Garcia

México, D. F. ¢ 2004



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



Endocarditis Infecciosa Neonatal

iINDICE Pag.
R () S SR OO .. . O Iy 2
AEOdENIEE . v e s o s e s s T ks TR o DT yiean wrashiv 3
Planteamiento del Problema...........cccoooiiiiiiiiiiiiiiiini e, 8
FIPOIESISE phmnaimiens W 3 e T B e b i P B R T A e el g ssiessmsines 8
-Objetivos .................................................................................................. 10
Material ¥ MEtOOS........cooiieieeiee e 11
REBURBADS. .. .. ovsrimssbesssssnsms bhusmvmporassis st ssis s sy eoav s s n e s 16
e o e e oy ToCpr i s iy 18
(o)1 L5 e T  ESA CRA, M RCl e e ON 22
o] [l 1= 23
= (o (=L BT 1Y (o - N =e N et SR b SR S5 ST PR PR RR oe s 25

1~




Endocarditis Infeeciosa Neonatal

RESUMEN

Objetivos. Identificar la prevalencia y los gérmenes causales mas frecuentes de
endocarditis infecciosa en recién nacidos en un periodo de 5 anos.

Lugar de realizacion. UCIN del Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional
Siglo XXI.

Disefio. Descriptivo, retrolectivo.

Intervenciones. Ninguna

Pacientes. Se estudiaron 20 recién nacidos.

Resultados. La prevalencia de endocarditis infecciosaen 5 anos fue de 1.08/100
recién nacidos hospitalizados. El diagnostico se realizo clinicamente en 13
pacientes y en estudio postmortem en 7. Las cardiopatias congénitas sz
presentaron en 35%, 100% tuvo catéter venoso central, el soplo cambiante fue el
signo mas comun en 40%. Al 100% de los pacientes vivos se les realizd
ecocardiograma. Los hemocultivos fueron positivos en 70%; los gérmenes
aislados con mayor frecuencia fueron Sthaphylococcus coagulasa negafivo y
Candida albicans, se aislaron en 30% cada uno. La localizacion de la vegetacion
fue auricula derecha en 60%. La letalidad fue de 84%, la causa de muerte fue
choque séplico en 43.7%.

Conclusiones. La prevalencia de endocarditis infecciosa en el periodo neonatal
es alta, de los gérmenes causales los hongos fueron de los mas frecuentes. El

diagnostico realizado por autopsia y la letalidad también son elevados.
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ANTECEDENTES.

El espectro de la endocarditis infecciosa (El) neonatal ha cambiado durante
este siglo, de ser un hallazgo exclusivamente postmorten paso a ser reconocida
como una complicaciéon frecuente por técnicas invasivas en la unidades de
cuidados intensivos neonatales. La mayoria de los casos son de origen bacteriano
o por hongos, inciuyéndose algunas causas no infecciosas, con resultados fatales
con una pobre sobrevida.’

La endocarditis en el pericdo neonatal, es decir, dentro de los primeros 28
dias de vida es muy rara, segin los reportes publicados.” * Antes de la terapia
antimicrobiana, la evidencia de endocarditis bacteriana frecuentemente era
descrita en autopsias de neonatos que fallecian por sepsis, sin embargo, en las
Ultimas déecadas la ecocardiografia ha facilitado el diagnoéstico de esta
enfermedad.’ ®2°%

La incidencia de la endocarditis infecciosa neonatal (EIN) varia ampliamente
en la literatura. Muchos reportes publicados de El han sido de reportes de casos o
series de casos. La incidencia reportada es muy variable, desde 0.2 % en estudios
de autopsia hasta 4.3 casos por 100 pacientes, aunque en los Ultimos anos esta
incidencia ha incrementado.®® Varios estudios han demostrado que la endocarditis
trombotica no bacteriana neonatal, podria ser precursora de la EIN en forma no
infecciosa. !5 & %2

La EIN se presenta con mayor frecuencia en recién acidcs prematuros;
debido a que en los ultimos afios ha mejorado la sobrevida de estos nifios, se han
incrementado los casos de EIN mas alla del primer mes de vida. ’

Se ha reportado como factor de riesgo para El la colocacion de catéteres
centrales (catéter umbilical, los instalados en forma quirtrgica, percutaneos y
arteriales) ya que pueden causar dafio del endotelio, auin cuando el catéter pueda
estar solo pocas horas en su sitio. 36818

De los casos con endocarditis infecciosa neonatal se ha estimado que
aproximadamente 32% de los neonatos tienen enfermedad cardiaca congénita,*
principalmente defectos ventriculares y tetralogia de Fallot, y se presenta

generalmente del lado derecho del corazén. 818 2324
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Se ha observado EIN después de intervenciones invasoras como
traqueostomia, nutricion parenteral prolongada, y se refiere que se presenta aun
con el paso de antibiéticos.'®

Los microorganismos aislados con mayor frecuencia en endocarditis
infecciosa son Streptococcus viridans, Sthaphylococcus aureus y Sthaphylococcus
epidermidis, aunque se han reportado otros organismes como Candida albicans,
este Ultimo con una alta mortalidad. ® '

El diagnéstico de la endocarditis infecciosa puede ser dificil de establecer
en el terreno clinico. La fiebre prolongada o intermitente es el rasgo que se
encuentra en cerca del 87% de los casos, la auscultacion del corazon no siempre
revela soplos, la radiografia de térax y el electrocardiograma tiene un valor
limitado. Los soplos sistolicos o diastolicos se encuentran en un 85-90% de los
casos, esplenomegalia en 65%, derrame pericardico en 2%, falla cardiaca en 34%
y evidencia de embolizacién en 30%. De las pruebas de laboratorio son hallazgos
comunes la anemia, el aumento de la velocidad de sedimentacion globular y la
leucocitosis. Los hemocultivos son positivos entre 77 y 90% de los casos. Las
vegetaciones mayores de 2 mm pueden ser diagnosticadas por ecocardiografia
transtoracica, Ia transesofagica permite =! diagnéstice de El en etapa temprana
debido a que detecta vegetaciones mas pequefias.2® & 122025.26

La EIN se ha descrito tradicionalmente como una enfermedad rara y fatal.
Con la prolongacion de la sobrevida de los recién nacidos criticamente enfermos,
el uso de catéteres intravasculares y la disponibilidad de la ecocardiografia
bidimensional, se ha repcrtado un aumento importante en la incidencia por el
mayor reconocimiento de la enfermedad.

Para el diagnostico de endocarditis infecciosa se han utilizado algunos
criterios clinicos como los de Duke (anexos 1 y 2). '®#22* Estos ecriterios
posteriormente fueron quificadps, surgiendo los criterios clinicos de Beth Israel
que incluyen la categoria de “prabable”, los cuales requieren de combinaciones de
hallazgos clinicos mayores ampliamente reconocidos, con lo que pueden ser mas
especificos que los de Duke. '® #2242 | o5 criterios de Beth Israel modificados

pueden verse en el anexo 3.
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El diagnostico de la EIN es dificil debido a que los criterios de diagnostico
como los de Duke fueron establecidos para adultos, aunque algunos autores
comentan que estos son superiores a otros criterios para el diagnostico de El en
nifos. '*?%?* En los recién nacidos se dificulta su aplicacion ya que en éstos las
manifestaciones clinicas son muy variadas y no especificas y pueden ser
indistinguibles de sepsis o falla cardiaca de otras causas. Los fenémenos
embdlicos sépticos son comunes, resultando en focos de inteccidon mas alla del
corazon (Ej., osteomielitis, meningitis o neumonia). Los neonatos con El a menudo
tienen problemas para ia alimentacion, dificultad respiraforia y taquicardia. Pueden
tener soplos nuevos o cambiantes e hipotensién. Muchos neonatos con El también
pueden presentar signos y sintomas neuroldgicos (convulsiones, hemiparesia o
apnea). Las manchas de Roth, ios nédulos de Osler, y las hemorragias en astilla
no se han descrito en neonatos. ' ‘

En el diagnodstico de El en la poblacion pediatrica ha tenido un gran peso
la visualizacion ecocardiografica de las vegetaciones endocardicas. El diagnostico
de El en nifios se confirma ademas de la visualizacién de las vegetaciones con
bacteremia concurrente o enfermedad cardiaca congenita acompanada de fiebre.
En caso de no visualizar la vegetacion la Ei se puede diagnosticar solamente en
presencia de bacteremia o fungemia con cualquiera de los siguientes: (1)
enfermedad cardiaca congénita y fiebre persistente (sin otro foco infeccioso
identificado), o (2) sintomas clinicos caracterizados por la presencia de fiebre,
asociada con sintomas articulares, soplo cardiaco cambiante, eventos embolicos,
fatiga o alteraciones de las pruebas de laboratorio .’

En neonatos los criterios fiebre-dependientes para endocarditis son rara
vez encontrados. La enfermedad cardiaca congénita y la identificacion de la fiebre,
los sintomas articulares, los eventos embdlicos o la fatiga son poco comunes en
recién nacidos prematuros con endocarditis. En ausencia de la visualizacion de las
lesiones endocardicas, los criterios utilizados para el diagnostico de endocarditis
en nifos grandes, son menos Utiles en el recién nacido. Sin verificacion
ecocardiogréfica, el diagnostico de endocarditis neonatal resulta meramente
especulativa. Algunos investigadores han reportado la utilidad del soplo cardiaco
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cambiante, trombocitopenia, hematuria o leucocitosis como apoyo pero son
hallazgos inespecificos que estan presentes ocasionalmente en endocarditis
neonatal. A este respecto, la presencia de soplo o alteracion de las pruebas de
laboratorio asociadas con sepsis neonatal deben hacer sospechar endocarditis
neonatal y debe realizarse ecocardiograma lo mas pronto posible. 5824

Hay pocas guias publicadas sobre el tratamiento de endccarditis en el
neonato, sin embargo se recomienda el diagnostico temprano, la institucion de un
tratamiento antimicrobiano adecuado, el manejo respiratorio y cardiovascular, con
el monitoreo del tratamiento antimicrobiano, pera evifar su toxicidad e incrementar
su eficacia. Por la alta mortalidad de la El en el neonato se recomienda en
ocasiones tratamientos antimicrobianos por 6 semanas después de erradicar la
bacteria u hongo. Se debe vigilar con hemocultivos al segundo y tercer mes de
haber recibido la terapia y hasta verificar su curacién. '™ '®
En los casos en que la EIN es secundaria a la colocacién de catéter

.19 5e ha propuesto la terapia trombolitica

10,25,26,28,29

venoso central, este debe retirarse.
como coadyuvante en el manejo de estos nifbs.

La reseccion quirlrgica del trombo o de la valvula infectada es necesaria
en algunos casos. "1 12

Las complicaciones de la EIN se presentan con mayor frecuencia en los
casos mas graves, principalmente como fenomenos vasculares o embolicos, los
trombos y vegetaciones pueden cecmprometer la funcién hemodinamica con riesgo
de insuficiencia cardiaca, la evidencia de émbolos sépticos algunas veces se
acompafia de la formacién de abscesos o infartos a nivel pulmonar, piel, higado,
suprarrenales, rifones y cerebro. También se han reportado areas de hemorragia
y tromboembolia. "1%"2

El pronostico de la EIN con la capacidad ecocardiografica y las
habilidades clinicas han mejorado y con el diagnostico temprano el pronostico ha
mejorado. Antes de 1973 la sobreviva era baja, después de 1983 mejora la
sobreviva, aproximadamente 2/3 partes pueden ser curados, la muerte va en
relacion con el tipo de germen, localizacion y tamafio de la vegetacion y

cardiopatia congénita concomitante. El pronostico mejora con la sospecha
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wmprana de la enfermedad, el diagnéstico rapido y el manejo agresivo médico y/o

quirirgico. Las
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

En la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) del Hospital de
Pediatria del Centro Meédico Nacional Siglo XXI, se atienden pacientes recién
nacidos en estado critico, muchos de estos con riesgo de complicaciones de tipo
infeccioso por prematurez, estancia hospitalaria prolongada, desnutricion, bajo
peso al nacer, catéteres intravasculares, defectos cardiacos congénitos,

maniobras invasivas.

Por lo anterior nos planteamos las siguientes preguntas:

1.-iCual es la frecuencia de endocarditis infecciosa en los recién nacidos que
ingresaron a la UCIN del Hospital de Pediatria, CMN SXXI, en los ultimos 5 afos
(1999- 2003)7?

2.-¢Cuales son los gérmenes que se aislan con mayor frecuencia en los
hemocultivos en recién nacidos con endocarditis infecciosa, hospitalizados en la
UCIN del Hospital de Pediatria, CMN SXXI, en un periodo de 5 afos (1999-
2003)?

3.-,Cual es la letalidad en los recién nacidos que desarrollaron endocarditis

infecciosa?
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HIPOTESIS.

1.

La frecuencia de endocarditis infecciosa neonatal en la UCIN, del Hospital
de Pediatria de Centro Médico Nacional Siglo XXI es de 1 %.

Los gérmenes causales de EIN mas frecuentes en la UCIN del Hospital de
Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI, son Sthapylococcus

aureus y Sthapylococcus epidermidis .

La letalidad de endocarditis infecciosa en los recién nacidos de la UCIN del
Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI es de 50%.
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OBJETIVOS

1.

Identificar la frecuencia de endocarditis infecciosa en los recién nacidos que
ingresaron a la UCIN del Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional
Siglo XXI durante un periodo de 5 afos.

Identificar los principales gérmenes causales de endocarditis infecciosa en
los recién nacidos gue ingresaron a la UCIN del Hospital de Pediatria del
Centro Medico Nacional Siglo XXl en un periodo de 5 afios.

Identificar el desenlace (vivo/muerto) de los pacientes que presentaron

endocarditis infecciosa durante su estancia en la UCIN.
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MATERIAL Y METODOS

Lugar de realizacién. Unidad de cuidados intensivos neonatales del Hospital de
Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI| del IMSS, que es un centro
hospitalario de tercer nivel de atencién donde se atienden pacientes provenientes
de los hospitales generales de la zona sur del Distrito Federal asi como de los
estados de Guerrero, Querétaro, Chiapas y Morelos.

Diseno. Descriptivo, retrolectivo.

Criterios De Seleccion de la Muestra

1. Criterios de inclusién

a) Recién nacidos a termino y prétermino

b) Sexo masculino, femenino e indiferenciado

c) Con enfermedades de resolucion médica y/o quirdrgica.

d) Con diagnéstico de El. Se considero endocarditis bacteriana cuando
habia presencia de vegetaciones en ei ecocardiograma vy

hemocultivos positivos o por hallazgo de autopsia ® %

2. Criterios de exclusién

a) Aquellos pacientes de quien no se encontré el expediente clinico para
las recoleccion de los datos.

TAMANO DE LA MUESTRA.

Se incluyeron todos los recién nacidos que ingresaron a la UCIN del
hospital de pediatria del centro médico nacional siglo XXI, en quienes se realizo el
diagnostico de EIN por estudios clinicos o por autopsia, durante el periodo
comprendido entre enero de 1499 a diciembre del 2003.

12
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VARIABLES.
VARIABLE DEFINICION OPERATIVA ESCALA DE
MEDICION
Sexo Se considero de acuerdo a las caracteristicas ~ Nominal
de los genitales externos. Se clasifico en
masculino y femenino.
Edad gestacional Fue la edad desde la concepcién hasta el Intervalo
nacimiento registrada en semanas, el dato se
obtuvo de la historia clinica.
Peso al nacer Peso registrado en gramos al momento del Intervalo

nacimiento y que fue consignado en la
historia clinica
Edad de ingreso a Edad postnatal en dias que tenia el RN Intervalo
UCIN ‘ cuando ingresé a la UCIN. El dato se obtuvo
de la historia clinica.
Diagnostico de Diagnéstico por lo que se envié a UCIN y se  Nominal
ingreso obtuvo de la hoja de envio.
Edad a la realizacion Se registrd la edad en dias que tenia el Intervalo
del diagnostico paciente al momento de realizar el
diagnéstico. El dato se obtuvo del expediente
clinico
Sintomas principales Hallazgos clinicos en la exploracion fisica  Nominal
de El registrados en las notas médicas y en la hoja
de signos vitales, que hicieron sospechar el
diagnéstico (Ej. fiebre, tegquicardia, aparicion
de un soplo o que este cambie de
caracteristicas, hipotension, polipnea).
Cardiopatia Se iegistrd si el neonato era portador de  Nominal
congénita alguna enfermedad cardiaca congénita.
Tipo de Cardiopatia Si el antecedente de cardiopatia fue positivo ~ Nominal
se registro el tipo de la misma.

13
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Procedimientos Se registraron los procedimientos invasivos  Nominal
invasivos. realizados durante la estancia en la UCIN
como colocacion de cateteres
intravasculares, cirugia, cateterismo
umbilical, etc. El dato se obtuvo del

expediente clinico
Estudios realizados Se registraron las pruebas paraclinicas  Nominal
para el diagnoéstico  usadas para establecer el diagnostico
de El (ecocardiograma, hemocultivos y autopsia).
Tratamiento para la Se registro la terapéutica usada en el manejo  Nominal
El de la EIN (antimicrobianos, tromboliticos). El
dato se obtuvo del expediente clinico.
Duracion del catéter En caso de que la instalacion del catéter Intervalo
intravascular . fuera positivo, se registrd6 el tiempo de
permanencia del mismo, desde su colocacion
hasta su retiro. Se registro en dias y el dato
se obtuvo del expediente clinico.
Gerimen aisiado Se registrd ei germen o yérmenes aislados  Nominal
en hemocultivos
Motivo de egreso Se registro el motivo por el cual el neonato  Nominal
fue egresado de la UCIN y se consideraron

dos categorias: vivo o muerto

Causa de muerte En los casos de que el neonato fallecié, se ~ Nominal
registré la causa de muerte
Tiempo de estancia  Se registré el nimero de dias permanecio el  Intervalo
en la UCIN. paciente en UCIN desde su ingreso hasta su
egreso, bien fuera por mejoria o muerte. El

dato se obtuvo del expediente clinico.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO.

Se incluyeron en el estudio a todos los pacientes gue ingresaron a la
UCIN del Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI, durante el
periodo de estudio y que cumplieron con los criterios de inclusion. Los datos se
recolectaron por el investigador y se anotaron en una hoja de recoleccion de datos
disenada especificamente para el estudio (anexo 4).

Se identificaron los casos a partir de la libreta de ingresos con que cuenta
la UCIN, de la libreta de ecocardiogramas del servicio de Cardiologia Pediatrica y
de la libreta de registros de autopsias del servicio de Anatomia Patologica,
posteriormente se acudié al archivo clinico y se revisaron los expedientes para la
captacion de los datos.

Una vez que se tuvieron los datos completos, se pasaron a una base de
datos para PC (computadora personal) para su analisis. Se utilizd el paquete
estadistico SPSS versién 10.0.

15
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ANALISIS ESTADISTICO.

Para el analisis estadistico se utilizo estadistica descriptiva con el calculo
de medidas de tendencia central y de dispersién. Se calculé mediana e intervalo,
debido a que la muestra tuvo una libre distribucién. También se calcularon

frecuencia y porcentajes.

ASPECTOS ETICOS.

El estudio fue de tipo descriptivo, no se solicitaron otros examenes
adicionales para el estudio, los resultados fueron confidenciales, por lo que se

considero gque no se requeria consentimiento por escrito.

RECURSOS.

Humanos. Participaron en el estudio el tesista (médico residente de
neonatologia), el tutor de la tesis (médico adscrito a la unidad de cuidados
intensivos neonatales) y los colaboradores (Anatomia Patologica y Cardiologia).

Fisicos. Se utilizaron los recursos fisicos con lo gque cuenta el hospital
para la atencion del recién nacidos.

Financieros. Los recursos requeridos para la realizacion de este estudio

fueron a cuenta de los propios investigadores.
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RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se ideniificaron 25 pacientes con diagnéstico
de endocarditis infecciosa, de los cuales se excluyeron cinco, debido a que no se
encontraron los expedientes clinicos. Para el célculo de la prevalencia y la
letalidad se consideraron a los 25 nifios dado que se sabia su desenlace. De los 5
pacientes excluidos el diagnéstico se realizd por autopsia. '

Se incluyeron 20 recién nacidos con diagnéstico de endocarditis infecciosa
de un total de 2 299 neonatos hospitalizados en el periodo de estudio. La tasa de
prevalencia de EIN fue de 1.08 / 100 recién nacidos hospitalizados, en un periodo
de 5 afos. En la grafica 1 puede observarse la frecuencia de El por ano.

De los 20 pacientes analizados, la mediana de |z edad a su ingreso fue de
20 dias, de la edad al diagnostico de 30 dias y de la edad gestacional de 35
semanas, con una mediana de peso al nacer de 2 137.50 g (cuadro 1).

De los diagnosticos al ingreso el 45% fueron cardiopatias congénitas, de
estas la mas frecuentes fueron la persistencia del conducto arterioso (PCA) mas
comunicacién inter auricular, transposicién de grandes arterias, sindrome de
ventriculo izquierdo hipoplasico, entre otras. Otros diagndsticos fueron
enterocolitis necrosante en 11, hidrocefalia en 11% y neumonia (cuadro 2).

En cuanto a los procedimientos invasivos gue se realizaron, al 100% de los
pacientes se les coloco catéter venoso central y en algunos de ellos (30%) se les
realizo alglin  otro procedimiento invasivo, como cateterismo cardiaco,
exanguinotransfusion y cirugia cardiaca (cuadro 3). '

La sintomatologia encontrada fue variada, desde la forma asintomatico en
un 30%, hasta la presencia de soplo cardiaco cambiante en 40%, otros sintomas
fueron: fiebre e hipotension enr 25% cada uno vy arritmias cardiacas en 5%. Para
apoyar el diagnostico se realizd ecocardiograma en el 100% de los pacientes
vivos, los hemocultivos fueron positivos en 70% de los casos. Los gérmenes que
se aislaron con mayor frecuencia fueron Candida albicans y Sthapylococcus
coagulasa negativo en un 30%. En 35% el diagndstico se establecié por autopsia

sin que hubiera sospecha clinica antes del deceso, de estos 4 (57%) tenian algun
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tipo de cardiopatia (ej. transposicién de grandes arterias, comunicacién
interauricular con conducto arterioso) (cuadro 4).

En algunos casos se encontrdé mas de un sitio de localizacion de la
vegetacion, siendo el sitio mas frecuente la auricula derecha en 60% seguida por
la vena cava superior en 25% (cuadro 5).

Los antibioticos utilizados como tratamiento inicial al diagnostico de EIN
fueron: cefalotina-amikacina en 35% (n=7), seguido de dicloxacilina-amikacina en
30% (n=6) y algun carbapenem y amikacina en 10% (n=2). Otros esquema menos
frecuentes fueron meropenem-vancomicina (n=1) y cefotaxima-vancomicina en 5%
(n=1) (cuadro 6).

La letalidad fue de 80% (n=16) las causas de muerte fueron: choque séptico
en 50% (n=8), chogue cardiogénico en 43.75% (n=7) y en un caso (6.25%)

insuficiencia renal aguda.

De los pacientes a quienes se realizé el diagnéstico en autopsia (n=7) todos
cursaron con sepsis, tres sin germen aislado, uno con aislamiento de Candida
albicans y Estafilococcus coagulasa negativo, uno con cocos gram positivos no
tipificados uno por Klebsiella pneumoniae, uno con citomegalovirus y Candida
albicans. De estos pacientes a tres se les realizé ecocardiograma durante su
estancia en la UCIN y en ninguno se reporto presencia de trombo o vegetaciones,
en un paciente se reportd un trombo pero no en el expediente no esta consignado
el diagnostico de endocarditis infecciosa, aunque recibié multiples esquemas de

antibidticos de amplio espectro por varios episodios de sepsis.
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DISCUSION.

La endocarditis Infecciosa (El) es rara en el periodo neonatal, aunque su
incidencia se ha incrementado en los ultimos anos, reportandose entre 1 en 1800
a 1 en 4 500 pacientes hospitalizados.? ©

En este estudio se presentan los resultados de 20 recién nacidos con
diagnéstico de endocarditis infecciosa. La edad gestacional fue mayor a la

8% quien encontré una mediana de 27.3 semanas contra

reportada por Stephen
35 semanas en nuestros pacientes. El peso al nacer también fue diferente, siendo
mayor en nuestro estudio, con una mediana de 2137.5 g contra 887 g de ese
mismo autor. La edad al momento del diagnéstico fue similar, 30 dias en ambos
estudios.

De los factores méas frecuentes en ausencia de cardiopatia congénita se

2823 on este estudio se

menciona la cdlocacion de catéteres intravasculares,
encontro que el 100% de los nifios tuvieron catéter venosos central, de los cuales
10% fueron por via umbilical, Charaf y cols ® encontraron que el 90% (n=10) de su
poblacion tuvo catéter venoso al momento del diagnéstico, de los que 10% fueron
por via umbilical. El mismo autor reportd 5 pacientes con enterocolitis necrosante,
y dos de ellos desarrollaron endocarditis infecciosa y un paciente con hidrocefalia
que también desarrolld El; en el presente estudio se encontraron 2 casos de
enterocolitis necrosante y 2 casos de hidrocefalia asociada con El.

La enfermedad cardiaca congénita se conoce como unos de los factores
p'redisponentes maés importantes para el desarrollo de El en los nifios." ?* En este
estudio se encontré que 75% de los pacientes eran portadores de alguna
cardiopatia congénita; algunos autores han reportado frecuencias entre 25 vy
32%.* % Las cardiopatias mas frecuentes en el presente reporte fueron las
complejas en un 60%. De los pacientes con cardiopatia, 26.6% recibieron
tratamiento quirtrgico (cirugia paliativa 6 correctiva).

Las manifestaciones clinicas de El en el neonato son variables y no
especificas, incluso. pueden ser indistinguibles de septicemia 6 insuficiencia
cardiaca por otras causas,; los neonatos con El algunas veces tienen dificultades
para la alimentacién, dificultad respiratoria y taquicardia, pueden tener soplos
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cardiacos nuevos 0 cambios en los soplos cardiacos preexistentes e hipotension,
muchos de ellos pueden presentar signos neurologicos (convulsiones,
hemiparesia 6 apnea). Los nédulos de Osler, las manchas de Rotk, las lesiones de
Janeway y las hemorragias en astilla no han sido descritos en neonatos. '°2? En
nuestra serie el 35 % de los pacientes fuercn asintomaticos y el diagnostico se
realizd postmortem.

La utilidad del ecocardiograma para el diagnostico de El es relativamente
reciente. La primera lesion detectada fue en 1973 en un adulto y fue hasta
1980 que McGuiness y cols., reportaron 3 casos en recién nacidos °7
desafortunadamente el ecocardiograma no establece el diagnostico en el 100% de
los casos de El, algunos reportes sugieren que entre el 50 y 82% de los casos son
diagnosticados por ecocardiograma. Las vegetaciones de hasta 2 mm de diametro
pueden potencialmente ser visualizadas con los actuales ecocardiografos de alta
resolucion.'®'®?2 En nuestra muestra de estudio fue necesario mas de un estudio
de gabinete ¢ laboratorio para establecer el diagnostico y en algunos pacientes
(n=7) el diagnéstico fue por autopsia.

Los hemocultivos fueron positivos en 70% de los pacientes diagnosticados
en vida {n=13) cifra discrestamente mener a le reportado en la literatura en que se
menciona que los hemocultivos son positivos entre 77 v 90 % de los casos con

E'A4,7‘13

El diagnéstico microbiolégico es el estudio mas imdortante para el

diagnoéstico de El y asi dirigir la terapéutica a utilizar. Vikas 2

na descrito al
Staphylococcus como responsable de un 20 a 30% de casos de El, el cual se
encuentra asociado a la colocacion de catéteres intravasculares, material
protésico y valvula protésica. Los microorganismos también pueden ser adquiridos
al momento de la cirugia y las lesiones pueden ser vistas hasta 60 dias después,
pero el Sthaphylococcus coagulasa negativo puede estar presente hasta unos
afos después de la cirugia. Ferrieri'® reporta que en neonatos los gérmenes mas
comunes en El son Staphylococcus aureus, Staphylococcus coagulasa negativo y
especies de Candida. Las bacterias como el Streptococcus del grupo B vy

Streptococcus pneumoniae son menos frecuentes como causa de EIN. Aunque las
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bacteremias relacionadas a catéter secundarias a bacilos Gram negativos ocurren
en pacientes pediatricos en unidades de terapia intensiva, la endocarditis
infecciosa raramente es causada por estos organismos y esto se debe a la pobre
adhesién de estos gérmenes a las valvulas cardiacas.

La endocarditis fungica usualmente es causada por especies de Candida, el
porcentaje de infeccion por Candida relacionada a catéter va de 0.3 a 8% con un
promedio de 2.7%, el Aspergillus también se ha reportado como causa de El. En
nuestro estudio los gérmenes aislados con mayor frecuencia fueron
Staphylococcus coagulasa negativo en 30%, lo cual concuerda con lo reportado
por otros estudios. El segundo germen mas frecuentemente aislado fue Candida
albicans en 30% vy a diferencia de los que menciona Ferrieri nosotros encontramos
una frecuencia relativamente alta de El por gram negativos (Escherichia coli en
200/0) 2, 6,13, 16,18, 22

Las vegeta'ciones fueron detectadas por ecocardiografia en 13 pacientes, el
tamafo fue desde 0.5 mm hasta 16 mm. En 7 pacientes las vegetaciones se
de_tectaron en.estudio postmortem.

Los principios del tratamiento de la El pediatrica son similares a las de El
de! adulto, les antibicticos, tanto bactericidas como bacteriostaticcs deben ser
elegidos con la finalidad de disminuir las posibilidades de falla al tratamiento 6
recaidas. El tratamiento intravenosc se debe continuar hasta esterilizar la
vegetacion recomendandose ser administrado de 4 a 6 semanas. En nuestro
estudio 19 pacientes recibieron tratamiento antimicrobiano inicial contra
Staphylococcus por la sospecha basada en el cuadro clinico y por ser el agente
mas comun en pacientes con catéteres intra vasculares, en nuestros pacientes no
se completo el esquema antimicrobiano por 4-6 semanas ya que fallecieron antes
de completar el tratamiento.'" ">

Para la mayoria de los pacientes con El micética, la anfotericina B continua
siendo el agente de primera linea, aunque este no penetre bien a las
vegetaciones. Los imidazoles, como el fluconazol no tienen eficacia en la El
micética humana. En nuestro « stutic se utilizé anfotericina B en 5 pacieiites, de

los seis encontrados.® '® %
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La El es una de las infecciones mas serias que afectan a los nifios la
severidad se encuentra en relacion a la virulencia del germen inféctante asi como
a la resistencia del huésped y a cardiopatias congénitas subyacentes. En nuestro
estudio la letalidad fue de 80%, que es muy elevado al compararse con lo
reportado por otros autores, quienes reportaron una letalidad entre 33 y 61 0% 818
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CONCLUSIONES.

e

La prevalencia de endocarditis infecciosa en neonatos hospitalizados
en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital de
Pediatria del CMN SXXI es elevada.

Es mas comun en pacientes con cardiopatia congenita y que se
coloco catéter intravascular.

El sitio de localizacion mas frecuente fue auricula derecha

Los gérmenes causales mas frecuentes de EIN son Staphylococcus
coagulasa negativo y Candida albicans.

El diagnostico en autopsia es elevado a pesar del uso del
ecocardiograma y hemocultivos.

La letalidad en neonatos que desarrcllaron endocarditis infecciosa es

alta.
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Caracteristicas de los recién nacidos

P

cuadro 1

Variable Mediana Intervalo

Edad gestacional (sem.) 35 27 -39
Peso al nacer (g) 2137.50 700 - 3225
Edad al ingreso (dias) 20 1-52
Edad al diagnéstico (dias) 30 2-64
Sexo Frecuencia Porcentaje

Masculino 11 55

Femenino ] 45
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Cuadro 2

Principales Diagnosticos al Ingreso a UCIN.

Variable Frecuencia Porcentaje
n %
Cardiopatias congenitas 9 45
Transposicion grandes arterias + Comunicacion Interauricular 1 "1
Comunicacion interventricular 1 11
Dextroisomerismo + canal AV completo + DVSVD* + 1 11

CATVP infracardiaco™ + Persistencia del conducto arterioso

Hipoplasia arco adrtico + ventana aorto-pulmonar + PCA. 1 11
Hipoplasia arco adrtico + comunicacién interventricular 1 11
Sindrome de ventriculo izquierdo hipoplasico 1 11
Persistencia del conducto arterioso +Comunicacion interauricular 3 33
Otros diagnésticos 19 68
Persistencia del conducto arterioso (PCA) del prematuro- 6 32
Hidiocefalia 2z 11
Enterocolitis necrosante 2 11
Neumonia 2 11
Prematurez extrema 2 11
Hepatitis por citomegalovirus 1 5
Oclusion intestinal 1 5
Endocarditis infecciosa 1 ]
Neumotérax recidivante 1 5
Sepsis 1 5

* DVSVD = doble via de salida del ventriculo derecho.
** CATVP = Conexion anémala total de venas pulmonares.
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Cuadro 3

Procedimientos Invasivos.

Variable Frecuencia Porcentaje
Catéteres intravenosos 20 100
Cateter umbilical 2 10
Otros Procedimientos 6 30
Cirugia de Jatene 1 16.6
Ligadura de conducto arterioso 2 334
Fistula sistémico pulmonar 1 16.7
Enucleacion del ojo 1 16.7
Reseccion de tumor intra cardiaco 1 16.7
Cateterismo cardiaco 2 334
Exanguineo transfusién 2 334
Dialisis peritoneal 1 16.7
Biopsia de piel 1 " 16.7

* Nota: a algunos pacientes se le realizé mas de un procedimiento.
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Cuadro 4
Sintomatologia mas frecuente
Variable Frecuencia Porcentaje
Sintomas
Asintornatico 6 30
Soplo 8 40
Fiebre 5 25
Hipotensién o 25
Arritmias 1 5
Estudios de apoyo diagnostico
Ecocardiograma*® 13 100
Hemocultivos 14 70
Autopsia 7 35
Gérmenes aislados™
Gram positivos T 35
Staphylococcus coagulasa negativo 6 85.7
No tipificados 1 14.3
Gram negativos 7 35
Escherichia Coli 4 ‘ 57.1
Klebsiella pneumoniae 2 285
No tipificados 1 14 2
Hongos 6 30
Céandida albicans 6 100

Nota: En algunos pacientes se presentd mas de un sintoma y se realizd mas de un estudio para apoyar el

diagnostico.

.

** En 7 pacientes se aislé mas de un germen.

e realizé diagnostico por ecocardiograma en el 1G0% de los pacientes vivos.
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Cuadro 5

Localizacion de la vegetacion.

Variedad Frecuencia Porcentaje
Auricula derecha 12 60
Ventriculo derecho 2 10
Valvula tricuspidea 2 10
\Vena cava superior 5 25
Vena pulmonar 1 5
Vena cava inferior 1 5
No especificado 2 10

* Nota: algunos pacientes presentan mas de una localizacion
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Cuadro 6

Medicamentos utilizados

Variable Frecuencia Porcentaje
Antibidticos

Dicloxacilina, amikacina 3 15
Dicloxacilina,amikacina anfotencina 1 5
Vancomicina, cefolaxima 1 5
Cefalotina, amikacina 5 25
Vancomicina,amikacina, 1 5
Vancomicina, amikacina, imipenem 1 5
Dicloxacilina, amikacina 1 b
Meropénem, vancomicina 1 5
Imipenem,amikacina, anfotericina 3 15
Cefalotina, amikacina, ampicilina 1 5
Cefalotina. Amikacina, vancomicina 1 5
Dicloxacilina.amikacina, vancomicina 1 5

Trombo litico

Estreptoquinasa 2 10
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Anexo 1

CRITERIOS CLINICOS DE DUKE PARA EL DIAGNOSTICO DE ENDOCARDITIS INFECCIOSA.

El definitiva
Criterios patolégicos
=  Microorganismos demostrades por cultivos o histologia en una vegetacion,
vegetacién embolizada o un absceso intracardiaco, 6
= |esiones patologicas: vegetacion o absceso intracardiaco mostrando
evidencia de endocarditis activa.
Criterios clinicos..
= 2 criterios mayores. 0
= 1 criterio mayor y 3 menores, 6
= 5 criterios menores.
El posible
HJa!iazgos consistentes con El que quedan cortos para ser definitiva pero no
son rechazados.
Rechazados
- Firme alternativa diagnostica para manifestaciones de endocarditis, 6
- Resolucién de las manifestaciones de El con terapia antimicrobiana por 4
dias o menos, 6
- Sin evidencia patoldgica de El en cirugia o autopsia, después de terapia

antimicrobiana por 4 dias o menos.




Anexo 2

Definicion de términos utilizados en los criterios de Duke para el diagnostico de E|

Criterios mayores
1.-Hemocultivos positivos para El
A. Microorganismos tipico para El de 2 cultivos separados .
(i) Streptococcus viridans, *Streptococcus bovis, o grupo HACEK 6
(i) Sthaphylococcus aureus adquirido en la comunidad o enterococo, en la ausencia de un foco
primario o '
B. Hemocultivo persistentemente positivo definidos como recuperacion de microorganismos
consistentes con endocarditis infecciosa de
(i). = 2 hemocultivos positivos de muestras tomadas con diferencia de 12 horas o,
(ii). Todos de 3 o la mayoria de 4 o mas hemocultivos separados, con primera y ultima muestra
con por lo menos una hora de diferencia.
(2) Evidencia de participacion endocardica
A. Ecocardiograma positivo para El definido como
(i) Masa intracardiaca oscilante en la valvula o cuerdas tendinosas, o en material implantado en
ausencia de una explicacion anatémica alternativa 6
(ii).abscesos, 0
(iii}. dehiscencia parcial nueva de proétesis valvular .0
B. nueva regurgitacién valvular (incremento o cambios en el soplo preexistente no es suficiente)
CRITERIOS MENORES
(1) Predisposicion: condicion cardiaca predisponente o uso de drogas intravenosas
(2) Fiebre: temperatura mayor o igual 2 38 grados centigrados
(3) Fenémenos vasculares: émbolo arterial mayor, infartos pulmonares sépticos, aneurisma
micético, hemorragia intracraneal, hemorragia conjuntival y lesiones de Janeway.
{4) Fendémeno inmunolégico: glomérulo nefritis, nédulos de Osler, manchas de Roth, y factor
reumatoide i
(5) Evidencia microbiologica: Hemocultivo positivo pero sin ser criterio mayor, anotado
previamente(excluyendo cultivo Unico pesitive para estafilococo coagulasa negative y
organismos que nc causan endocarditis) 6 evidencia serolégica de infeccion activa con
organismc consistente con EI
(B) Ecocardiograma: consistente con El pero que no cumple con criterios mayores

previamente anotados.

HACEK: indican especies de Haemcphilus species, Actinobacillus (Haemaophilys) actino-mycetemcornitans,
Cardiobacterium hominis ,Eikenella species y Kingella kingae. El significa endocarditis infecciosa, y IV
significa intravenoso

"incluyendo variantes nutricionalmente (especies Abiotrophia )

se excluyen cultivos positivos unicos por Sthaphylococcus coagulasa negativo y organismo gue no causan
endocarditis.
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Anexo 3

Criterios modificados de Beth Israel para endocarditis infecciosa

Endocarditis infecciosa definitiva  Episodios en pacientes en quienes el diagnostico fue
verificado por cirugia o autopsia por cultivos y /o por
microscopia

Endocarditis infecciosa probable - Cultivos positivos para endocarditis se caracterizan

con por lo menos dos de tres cultivos sanguineo
positivos y uno de los siguientes; soplo cardiaco
nuevo, enfermedad cardiaca predisponente* con
fenémeno vascular + y /o evidencia ecocardiografica
de vegetacion.
- Cultivos negativos para endocarditis se caracteriza
por cultivos sanguineos negativos y ftres de los
siguientes: fiebre, soplo cardiaco nuevo, y fenémeno
vascular+.

Endocarditis infecciosa posible - Cultivos positivos para endocarditis se caracterizan
con por lo menos dos de tres hemocultivos positivos y
uno de los siguientes: enfermedad cardiaca
predisponente* y/o fenémeno vascular +. .

- - Cultivos negativos para endocarditis se caracterizan
por cultivos sanguineos negativos y tres de los
siguientes: fiebre, enfermedad cardiaca

predisponente*, fenomeno vascular+ o alternando con
evidencia ecocardiografica de la vegetacion.

Rechazado - Endocarditis poco probable, diagnéstico alternativo
generalmente aparente.
- Endocarditis poco probable, "‘con terapia antibidtica
empirica garantizada.
- Cultivos negativos para endocarditis diagnosticada
clinicamente pero excluida post mortem.

*Enfermedad cardiaca congénita valvular o prétesis valvular.

+Petequias, hemorragia en astilla, hemorragia conjuntival, manchas de Roth, lesiones de Janeway, meningitis
aséptica, glomérulonefritis y émbolos, pulmonares, coronarios, a sistema nervioso central y periféricos.
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