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1. RESUMEN

El presente es un estudio de cohorte retrospectivo, desarrollado en la sala de cuidados
intensivos neonatales del Hospital Infantil de México, durante los afios 2015- 2016, con
una muestra de 155 neonatos diagnosticados con sepsis nosocomial. De ellos se tomaron
37 para validar la hipdtesis descartando todos aquellos que pudiesen presentar
antecedentes de factores de riesgo de transmision vertical, tales como la cervicovaginitis
materna (42,48%), corioamnionitis (3,87%), ruptura prematura de membranas mayor a 24
horas (4,52%), uso de corticoides prenatales (12,26%), IVU materna, entre otros. El
objetivo principal fue demostrar la eficacia de la antibidticoterapia empirica y comparar
los esquemas Ay B, en cuanto a su impacto en la rotacion de esquema antibiotico, tasa de
mortalidad y cultivos positivos en el RN.

Dentro de los resultados se obtuvo, que el 73% de los neonatos tuvieron edad gestacional
de 37 a 40 SG al nacer, el 41% tenian de 0 a 6 dias de nacidos al momento del diagndstico
de sepsis, el 85,1% presentaron una puntuacién APGAR de 7 a 9 a los 5 minutos de vida.
57,42% nacieron por cesarea, el 80,65% no fueron sometidos a reanimacién en sala de
parto. Un 10,97% recibié surfactante, siendo el 23% RN pretérmino. El 56,13% fueron
sometidos al esquema A de antibidticoterapia empirica (ampicilina + amikacina), un
36,77% el esquema B (cefalosporinas + amikacina), 23,23% esquema C (meropenem +
vancomicina) y un 11,61% esquema D (otros esquemas). Unicamente un 22% de RN
presentaron crecimiento bacteriano en sus cultivos de liquidos o secreciones corporales.
El germen mas usualmente aislado fue el Staphylococcus epidermidis (coagulasa
negativo) (10,32%), seguido de Klebsiella pneumoniae (1,29%), Escherichia coli (Blees
positivo) (1,29%), y porcentajes restantes para Acinetobacter ursigni, Burkordelia gladoli,
Enterococo faecalis y Staphylococcus lugdunensis.

La razén de productos cruzados y su significancia estadistica evidencidé que el esquema B
es superior en eficacia clinica al esquema A, Unicamente en su impacto sobre la tasa de
mortalidad (OR= 1,09), mas no en la reduccion de la rotacién de esquemas ATB (OR=0,52),
o en la positividad de cultivos corporales, hemocultivos y urocultivos (OR=0,67).

Palabras clave: Sepsis nosocomial, antibidticoterapia empirica, eficacia, mortalidad.
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2. INTRODUCCION

Segun la OMS, la cifra de fallecimientos neonatales a nivel mundial asciende a 5 millones
por afio, 98% de los cuales suceden en paises en vias de desarrollo (Alonso Zea Vera 2014,
April), debido a causas tales como prematurez, sepsis y asfixia perinatal (Natalia C.
Carvalho 2010). La incidencia de sepsis neonatal a nivel mundial, se encuentra alrededor
del 1,2% del total de nacidos vivos en paises desarrollados, pero asciende hasta el 20-40%

en paises en vias de desarrollo (Miguel Angel Gonzalez 2006).

La tasa de mortalidad en el neonato (0- 28 dias) asociado a sepsis — la cual oscila entre el 8
al 10%, ascendiendo hasta el 25% en neonatos menores a 1500 g-, ya sea por transmision
vertical, adquisiciéon nosocomial, o comunitaria, obliga al equipo de salud a la
administraciéon de antibidticoterapia empirica, e inicio antes de recibir o conocer el
resultado de los estudios bacterioldgicos, una vez recogidas las muestras para ellos,
incluyendo puncién lumbar.

Se inicia antibidticoterapia ante la sospecha clinica, entre cuyos signos se consideran: falta
de termorregulacion, rechazo a la succién, vomitos, distension abdominal, ictericia,
hepatomegalia, distréss respiratorio, cianosis, apneas, irritabilidad, hipertonia o hipotonia,
convulsiones, fontanela tensa. En estadio mas avanzado, signos y sintomas
cardiocirculatorios como hipotensién, llenado capilar lento, pulso débil, palidez
generalizada, y signos hematoldgicos como la purpura y manifestaciones hemorragicas

(Kimberly G Lee 2015)

Un 20-25% de las sepsis se asocian a meningitis, por lo cual el estudio de diagndstico debe
asociarse a cultivo de liquido cefalorraquideo, de forma adicional a los regulares
examenes complementarios (biometria hematica, hemocultivo, procacitonina, proteina C
reactiva). Si la clinica se presenta posterior a las 72 horas de vida, se sospecha sepsis
nosocomial, Unicamente serd vertical o temprana si el cultivo es confirmatorio para

gérmenes asociados tipicos.
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Segun la OPS, en sus protocolos oficiales del AIEPI neonatal: “La mortalidad neonatal, es el
indicador bdsico para expresar el nivel de desarrollo y calidad de atencion del recién

nacido en un drea geogrdfica o servicio”. (Organizacién Panamericana de la Salud 2009).

La Clasificacién Internacional de Enfermedades, CIE10 , agrupa segun diagndsticos esta

patologia de la manera siguiente:

P36 Sepsis bacteriana del recién nacido
P36.0 Sepsis del recién nacido debida a estreptococo del grupo B

P36.1 Sepsis del recién nacido debida a ofros estreptococos v a los
no especificados

P36.2 Sepsis del recién nacido debida a Staphylococcus aureus

P36.3 Sepsis del recién nacido debida a otros estafilococos y a los
Codigo CIE-10 |M° especificados

P36 4 Sepsis del recién nacido debida a Escherichia coll

P36.5 Sepsis del recién nacido debida a anaerobios

P36.8 Sepsis del recien nacido debida a otras bacterias

P36.9 Sepsis bacteriana del recién nacido, no especificada

P39 Otras infecciones especificas del periodo pennatal

P37.5 Candidiasis neonatal

Etiopatogenia

Los factores comiUnmente asociados a riesgo de sepsis nosocomial, incluyen ademas:
insuficiencia de personal, insuficiente desinfeccion de areas y termocunas,
incumplimiento de las medidas estrictas de bioseguridad en el area, uso de biberones
contaminados, administracién de formulas parenterales no preparadas en condiciones
estériles, uso de sondas nasogastricas a repeticién, no recambio de catéteres o de sondas
vesicales periddico, prematurez (Cinthya Yanet Tijerina 2011). Su incidencia varia,
pudiendo presentarse desde un 16,5% hasta un 33% en paises en vias de desarrollo

(Gutiérrez Benjumea A 2012).
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En los recién nacidos a término, infeccion de la piel por Staphylococcus aureus (ambos
meticilino-sensibles y resistentes a la meticilina) es el germen mas frecuente de la
infeccion nosocomial. Aunque los trabajadores de salud pueden ser portadores nasales de
S. aureus y potenciales de infeccion, las madres también pueden ser reservorios. A

menudo, las infecciones no se manifiestan hasta que el recién nacido estd en casa.

En recién nacidos de muy bajo peso al nacer (RNMBPN; < 1500 g), los microorganismos
Gram-positivos causan aproximadamente el 70% de las infecciones, la mayoria de ellas
con Staphylococcus coagulasa-negativos. En cambio los microorganismos Gram-negativos,
como Escherichia coli, Klebsiella, Pseudomonas, Enterobacter y Serratia, causan alrededor
del 20%. Los hongos (Cdndida albicans y C. parapsilosis) causan alrededor de un 10%. Los
patrones de infecciéon (y de la resistencia a antibidticos) varian entre instituciones y

unidades y varian a través del tiempo.

El inicio de la terapéutica debe ser empirica, segun los protocolos clinicos empleados en
los respectivos servicios de neonatologia, basados en la evidencia y autorizados
respectivamente como esquemas de primer, segundo, tercer orden. La cobertura debe ser
mixta, tanto para flora Gram positiva como Gram negativa. Una vez que se reciba el
resultado del cultivo y antibiograma, se debera proceder segln la sensibilidad identificada
del germen. La duracién del esquema no debe ser menor a 10 a 14 dias, excepto que se

proceda por alguna causa especifica a realizar rotacién del esquema antibidtico.

El objeto del presente estudio, es demostrar la eficacia de los esquemas de
antibidticoterapia empirica administrados a neonatos con sepsis nosocomial, en un
comparativo entre sus tasas de rotacidén antibidtica, tasa de mortalidad y resultados de

sus cultivos corporales.
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3. MARCO TEORICO

Se entiende por sepsis neonatal aquella situacion clinica derivada de la invasién y
proliferacién de bacterias, hongos o virus en el torrente sanguineo del recién nacido (RN)
y que se manifiesta dentro de los primeros 28 dias de vida (Ana Paula de Souza,
Diagndsticos de enfermeria de recién nacidos con sepsis en una Unidad de Terapia
Intensiva Neonatal. 2014), si bien actualmente se tiende a incluir las sepsis diagnosticadas
después de esta edad, en recién nacidos de muy bajo peso (RNMBP). Consiste en la
respuesta inflamatoria sistémica frente a la infeccién (SIRS), que genera una reaccidn
generalizada en drganos distantes e induce disfuncidn orgdnica multiple, con hipotensidon
e hipoperfusion denomindandose entonces sepsis severa (Orfali. 2004). La sepsis severa
cuya hipotensién no responde a la expansion con liquidos es el shock séptico. Y al cuadro
SIRS-sepsis, se denomina Sindrome de Disfuncién Organica Multiple, cuyas siglas en inglés
se resumen en MODS. Disfuncién es la incapacidad de conservar la homeostasis sin

intervencién terapéutica.

Segun estimaciones de la OMS, en paises en vias de desarrollo, aproximadamente el 20 %
(Jeannegda Valverde 2007) de los RN evoluciona con sepsis neonatal. Su incidencia en
paises desarrollados oscila entre 1/500 a 1/1600 RN; en Hospitales especializados a cerca
de 1/1000 RNT y 1/230 RN de bajo peso, para RN prematuros entre 1000 a 1500 gramos
se ha reportado 164/1.000 -nacidos vivos, y su tasa de mortalidad es tres veces superior a

los niflos a término.

Existen dos tipos, segun su forma de transmision: sepsis vertical (temprana), y sepsis

nosocomial (tardia) (José Luis Tapia 2007) (Fernandez Colomer 2010).

Transmision Vertical (Coto Cotallo 2006).
Los gérmenes inicialmente se localizan en el canal genital, y debe considerarse diagndstico
de sepsis siempre que se obtenga cultivo positivo en exudado de canal vaginal durante las

2 semanas anteriores al parto, por lo cual es importante cubrir con esquemas de amplio

7
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espectro para floras bacterianas mixtas (Federacién Mexicana de Colegios de Obstetricia y
Ginecologia mayo 2013). Madres con baja inmunidad ante infecciones por S. agalactiae
(menor cantidad de anticuerpos especificos) son mds propensas a bacteriuria
asintomatica, y la historia materna es crucial para determinar sepsis de transmisién
vertical. Los patdgenos por diversos mecanismos pueden conllevan a partos prematuros
espontdneos, ruptura de membranas amnidticas 18 horas antes del parto vy
corioamnionitis (fiebre materna, dolor abdominal, taquicardia fetal y liquido amnidtico

maloliente).

Transmision Nosocomial
Su agente causal son los patdgenos de los servicios hospitalarios de neonatologia

(principalmente UCI neonatal), por ende sus factores de riesgo, entre otros serian:

e Flora patégena resistente consecuencia de la elevada utilizacién y rotacién de
antibidticos en dichos servicios.

e Insuficiencia de personal (ratio profesional de salud/RN inadecuado)

e Insuficientes medidas de bioseguridad, limpieza y desinfeccién del area y sus
superficies.

e Insuficiente aplicacidn de la higiene de manos después de manipulacion entre
paciente y paciente, que favorece la contaminacion cruzada.

e Contaminacion de equipos de diagndstico (estetoscopios, termdémetros, sondas,

termocunas).

La contaminacién del neonato, una vez invadido el torrente circulatorio posterior a
atravesar la barrera cutdnea-mucosas, ocasiona divisién logaritmica bacteriana, y a menor
resistencia inmune, como es el caso de neonatos prematuros (menos citoquinas,
complementos e inmunoglobulinas circulantes), mayor gravedad del cuadro clinico y

susceptibilidad ante complicaciones.
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Se realiza el siguiente comparativo nemotécnico entre sepsis de inicio temprano y tardio

(Ministerio de Salud Publica del Ecuador 2015):

Parametros Sepsis de Inicio Temprano Sepsis de Inicio Tardio
Transmisién Vertical Horizontal — nosocomial
Inicio Antes de 72 horas de vida A partir de las 72 horas

Gérmenes asociados

Los localizados en canal del
parto.
Paises desarrollados:
e Estreptococo grupo
B
e Escherichia coli

Paises en vias de desarrollo:
o Klebsiella
e S. aureus
e Listeria
monocitogenes

Gérmenes procedentes del
entorno hospitalario:

Grampositivos:
e Staphylococcus

epidermidis
o S coagulasa
negativo

Gramnegativos:
e Escherichia coli
e Klebsiella pn.
e Enterobacter
e Serratia
e Pseudomonas
e (Candida spp

Presentacion clinica usual

Neumonia

Bacteriemia y meningitis

Tasa de mortalidad

10-30%

10-15%

Existen factores de riesgo asociados a la sepsis neonatal, entre ellos (MSP- Conasa

Ecuador 2008):

= Falta de maduracién del sistema inmunoldgico

= Exposicién en el tracto genitourinario materno (corioamnionitis, infeccion de vias
urinarias, vaginitis y contacto en el canal de parto, ruptura prematura de
membranas y contaminacién intrauterina)

= Procedimientos invasivos (intubacién endotraqueal, catéteres intravasculares,
nutricion parenteral)

= Exposicidon postnatal (hospitalizacién prolongada, otros recién nacidos colonizados)

= Resistencia antimicrobiana, fungemia.

9
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Etiopatogenia

El factor etiolégico asociado es el bacteriano, la sepsis fungica o viral representa menos
del 1% de la casuistica. La etiologia es heterogénea. En paises desarrollados, el germen
comunmente asociado es Streptococcus del grupo B (SGB) (Magdalena Cruz 2008),
mientras que en paises en vias de desarrollo, las enterobacterias, Klebsiella y Echerichia
coli, para transmision vertical, mientras que para la sepsis nosocomial dependera siempre
del germen que colonice el servicio de neonatologia donde se hospitaliza el neonato,
siendo los mds comunes: Staphylococcus coagulasa negativos, Cdndida spp, S.
epidermidis, Enterococcos, Klebsiella, entre otros. Los fracasos terapéuticos se asocian a
mecanismos de resistencia (betalactamasas de espectro extendido) — BLEES, en
Klebsiellas, o meticilinoresistencia en Staphylococcus spp. (Lona Reyes 2015). Los agentes
etiolégicos, a excepciéon de sus patrones de resistencia, no han variado mucho en los
ultimos 20 afios, comparando con estudios de 1996 en los cuales los gérmenes aislados
fueron Enterobacter aerogenes, Klebsiella sp, Escherichia coli y Staphylococcus epidermidis

(Sequeda 1996).

Para su diagndstico especifico se requiere la toma de dos o0 mds muestras de sangre en
condiciones estériles por venopuncién periférica en dos sitios distintos, su inoculacién en
medios de cultivo, y su vigilancia de crecimiento microbiano durante al menos 6-7 dias.
Los hemocultivos se consideran positivos para gérmenes gramnegativos o levaduras si
crece en uno o varios frascos, sin embargo, para gérmenes grampositivos, se cataloga
contaminante si el crecimiento no se aisla en ambas muestras. Se complementa con
cultivo y citoquimico de liquido cefalorraquideo, obtenido por puncién lumbar, para
descartar meningo-encefalitis asociada. Sin embargo, la sospecha clinica, con o sin estudio
confirmatorio, es criterio diagndstico (Ana Paula de Souza 2014). El hemocultivo positivo

se sigue considerando el estandar de oro (Evidencia 2b).

Los patrones de resistencia dependen de la regién o medio en que se desarrolla la sepsis

neonatal, sin embargo existe la tendencia de resistencia a antibiéticos de primera y

10
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segunda generacion (ampicilina, gentamicina, cefotaxima), y pese a su frecuencia de uso,

baja tendencia a la resistencia a la amikacina.

La reaccién en cadena de polimerasa no debe ser de uso rutinario por su costo elevado, y
su contradictoria especificidad, sensibilidad y valor predictivo positivo o negativo
(Evidencia 4, recomendacion D). En lo referente a otros estudios de laboratorio, el
hemograma debe ser tomado en las primera 4 u 8 horas del nacimiento (Recomendacién
A). En sospecha clinica de sepsis, el contaje leucocitario no estima la probabilidad de
presencia de sepsis (Evidencia 3). Tampoco se recomienda el uso del Contaje Absoluto de
Neutréfilos como predictor absoluto (Recomendacién grado D). No se recomienda el uso
de indicador trombocitopenia como diagndstico de sepsis, ni para evaluacién de
seguimiento (Recomendacion B). Los reactantes de fase aguda, y las escalas sumativas no
se recomiendan por su baja sensibilidad y especificidad, validez, confiabilidad y utilidad
(Evidencia 2b, Recomendacién B) (Ministerio de Salud Publica del Ecuador 2015) (Alonso

Zea Vera 2014, April).

La interleucina 6 (IL-6), es mejor marcador de sepsis que la PCR (proteina C reactiva), sin
embargo su vida media es corta y la sensibilidad disminuye posterior a 12-24 horas, dando
falsos negativos (Evidencia 1b). Su uso combinado con PCR otorga sensibilidad de 89%,

con especificidad de 73%, VPP 70% y VPN 90% (Evidencia 1b).

La procalcitonina se eleva fisioldgicamente en las 48 primeras horas de vida (Evidencia 4),

por tanto su fiabilidad es limitada.

Por todo ello, la recomendacién grado A continuta siendo la toma del hemocultivo, en via

periférica, previo a la instauracion de terapéutica antimicrobiana, y repetirlo posterior al

tratamiento para valorar el efecto antibiotico.
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Fisiopatologia de la Sepsis

La inmadurez del sistema inmune del recién nacido, y de las barreras fisicas de proteccion
(piel, pulmdén e intestino), favorecen los procesos invasivos por microorganismos e
inflamatorios en el neonato. El paso transplacentario de IgG materna inicia en la semana
32. La IgA secretora se encuentra disminuida tanto en pulmén como a nivel
gastrointestinal. La actividad de la via alterna del complemento C3 es insuficiente (Henry

Geovanni Gomez 2015).

Los neutrdfilos maduros medulares agotan rapidamente sus depdsitos ante una
exposicién a microorganismos, los cuales, ademas, no tienen suficiente capacidad de
adherencia, fagocitosis y capacidad bactericida. Los linfocitos T helper y natural killer del
neonato tienen memoria inmunoldgica deficiente. A mayor prematurez, mayor inmadurez

del sistema inmune (Orfali. 2004).

La respuesta inflamatoria sistémica, es una respuesta humoral y celular, en la cual
participan las citosinas como mensajeros, activando la liberacion de mediadores
secundarios en las células blanco, donde tienen sus receptores especificos. Esto libera a su
vez, como cascada, mayor cantidad de citosinas (principalmente TNF- factor de necrosis
tumoral, interleucinas IL-1, IL-6, IL-8), prostaglandinas y leucotrienos (metabolitos del
acido araquidédnico), radicales libres, tromboxanos, factores activadores de plaquetas
(PAF) y o6xido nitrico. Los efectores celulares de la respuesta inflamatoria son los
macrofagos, monocitos, polimorfonucleares y células endoteliales, que desencadenan una
agregacion leucocitaria en la microcirculacién, que posterior a la liberacidon de factores
humorales ya descritos, se activan, expresan moléculas de adhesién y receptores
superficiales. Las células activadas del endotelio y las citocinas liberadas despiertan la
cascada procoagulante y ocasionan fendmenos trombdticos locales. La mayor parte de los
casos, el organismo desarrolla una respuesta antiinflamatoria de compensacién, donde
intervienen citocinas antiinflamatorias (IL-4, IL-10, IL-11) y antagonistas de los receptores
celulares. Si no se logra restablecer la homeostasis, el efecto se transforma en deletéreo y
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se activan cascadas de actividad sostenida en sistema reticuloendotelial, se pierde la
integridad microvascular y ocasiona disfunciéon organica distante a la injuria inicial. La
respuesta compensatoria antiinflamatoria se denomina CARS (compensatory
antiinflammatory response sindrome), y el predominio de la anti-inflamacién conlleva a
un status de anergia inmunoldgica. (Orfali. 2004). Se ha demostrado clinicamente que las
toxinas bacterianas desencadenan la cascada proinflamatoria y respuesta sistémica, lo

cual ocasiona el daino multiorgdnico, mds que una accidn bacteriana directa.

Complicaciones de la Sepsis Neonatal

Es frecuente la meningitis, con alta tasa de mortalidad (Evidencia 3), variando de 5 a 75%,
y 1.6 a 2.2 veces mas riesgo de enfermedad cognitiva, con peor prondstico en caso de
convulsiones, coma o uso de inotrépicos. En neonatos con hipoperfusién y distréss
respiratorio es alta la sospecha de shock séptico (Evidencia 3). (Ministerio de Salud Publica

del Ecuador 2015)

Terapéutica

En lineas generales, en la sepsis precoz o de transmisién vertical, el esquema mas usual es
ampicilina + gentamicina. Si se administra una cefalosporina de tercera generacion, se
debera asociar con ampicilina por la resistencia a cefalosporina de la Listeria y
Enterococos (Lona Reyes 2015). La duracién del esquema sera no menor a 10-14 dias para
Estreptococos grupo B y 14 dias para E. Coliy Listerias. En caso de meningitis, se debe

prolongar hasta 21 dias (Sistema General de Seguridad Social en Salud-Colombia 2013).

En la sepsis tardia extrahospitalaria (adquirida en la comunidad), es preferible usar

ampicilina + aminoglucésido, aunque si la respuesta al tratamiento es escasa, puede

aplicarse el segundo esquema: cefalosporina de tercera generacion + aminoglucdsido.
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En la sepsis tardia nosocomial, (dependiendo de la flora bacteriana del servicio),
considerando que el factor etiolégico mas comun es el Staphylococcus coagulasa
negativo, su antibidtico de eleccidn serd vancomicina o teicoplanina. Hasta la obtencion
del resultado de cultivos y con la finalidad de cubrir posibles gérmenes Gram negativos, se
asocia aminoglucésido (amikacina), debido a la escasa resistencia pese a su uso frecuente.
En aquellos RN sometidos a tratamiento con aminoglucésido y vancomicina, se deben

realizar niveles en pico y valle para la determinacién de la dosis e intervalos correctos.

Sin embargo, es necesario revisar y atenerse, de manera especifica a las recomendaciones
basadas en la evidencia (GRADE, Grading of Recommendations-Assessment,
Development and Evaluation), y categorizar las recomendaciones segln sean estas

sélidas o débiles, desde la evidencia A (alta), hasta D (muy baja) (Phillp Dellinger 2013).

El tratamiento empirico inmediato con antimicrobianos ha demostrado reducir la tasa de
mortalidad, por lo cual se inicia basado en signos clinicos y factores de riesgo (Evidencia
12). Al no contarse con la identificacion del germen, se instala segun la poblaciéon de
bacterias mas probable (Evidencia 3). Si se aisla un patégeno, el esquema debe ser
modificado considerando la sensibilidad de la cepa (Evidencia 1b). Se requiere conocer el
patrén de sensibilidad de la flora de las unidades neonatales para la eleccidn inicial

(Evidencia 1b).

Segln las Guias de Practica Clinica del Ministerio de Salud Publica del Ecuador, los

antibidticos y sus recomendaciones basadas en la evidencia, tienen las consideraciones

siguientes:
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a. ATB de primera linea (ampicilina y gentamicina)

Crn RN con scspecha clinicz de infeccion de incic t2mprano, &l uso dal esquema
arpling mas amnogccsdo come pomor lineag de alemicnto Gone un perll
de efeclividac v sequridad adecuado.

Ela

Se recomienda en 2 RN pramaturo i £ térming con aoapecha clnica de infronion
de mco temprano & tersma oarentera empincg comaomada de ampicling
gentamining (véaze iabla 5) [Ver anexn 4)

H-L

Unz puncion lumbar (PL) debe llevarsc a cabo, sicmpre cue sea posible. on tocos
lcs RN con un hemacultivo posidvo o 2n RN con sepsis clinica que se continda la
ampiciling durantc mas ce 72 horas sin un hemooulive positve.

Sioal iralznmeento se corlinda por mas de 48-72 horas v s el mino ere imeningilis
=oapecharta o confirmada, la deaia de ampiciing debs ser cambiada 2 400 my!
kipldia, arida celalosponna de s generacion y susoenda amnoglucisido.

C-1a

-

La duraccn de [a feraca antibobca empinca debe himtarse a tres dias 5 05
caltivos snn negativos v ka ovalucian cliniea y de laborziorn 2ol BN son favorabies

R-B

Cathwala =r al reporaron qus, =n BN dimcaments sintomaticos con edad ce
Jeatacitn > 32 2emanas, peao al nacer>1.500 Jv 32033 con hemosulivo positive,
10 dias de leropa andichca or lan choae como 4 dios st o BN cslaba oo
rinsion cliriea v la PCR regalva enel dia sisls de leragia anlibicica apropady.
Serreeonmenda goe, en neoriloss con sepsss con hemoculleo posalive B deseetn
de la anbibbcotzrapa sea de 10 dias.

Sor rewxwnienidi: ques, cn neonakos con bemocullive neggalivo, pens con dine de
sops1s micial el curso de anibidncos s9a de s1e13 dias.

ik meningitis por Gram positivos FGRy pord - mononytgones, 2o meomicndzn
11 dias ds fratameento.

Fn nennalos admifidea e la eomunidad, enn anapecha clinica de infanci®n
ds imico tzrdia sin un foco aparenbe (pel, huesos), se puede admimestrar |a
comainacion antibiotica de ampeci ina v gertam cina.

I F

e
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b. Vancomicina y oxacilina

El i2ago de desarrollar patogeros resiztent2s a los antbidticos ea bajo en un RN
QU= reimyreaE de an cass por e seepecha de sepas |@n oo apaenle.
Ll ratamiento empinco para |2 sozpecna do sepsis ds aparician tardia en RN 3

fermino o prematuros tarclos acmitidos de @ comunidad que son mayores ds
sigte diza de edad 23 ampicilina v gentemicing V.

C-4

El u=o g oscacalnz s grenlEmmcma oS un roeommen racorabo pard of Inalanmonlo
anfhidtico empinco on peonalos con saspecha clinica e infeccidn de ecio
tardin eon foca agarenta (pisl o husans), aunoua los agentas aspanificnes slagidos
deban tener en cuenta los patrores Ce resistenda localkes.

Fd

Mo #e recomeends =l uso de oxaciing cormo snbsoloo de segunda inea 20 lays
LN o pacenloy bospbabeoces con sospecho climea deondooson do e
fardic o con hemoculiven posfiva par estzhilocoes coapulzsa nefgaho o
e iElos con sooss do wnoes ernpreno, csi oo ol caso de gue se sosooch
dex una infocoion asociads al uso de catdtor infravascular

HH

Bl uso de le vencomicing se d=be miciar 31, 8 juico del medico, & nifo esla
gravemente enfermac v 2l orgarismo infectants poatulado pusde ser una ocepsa
regcalenle 8 8 medclng de un organsmo Gram posiliv.

Cs muy comin 2 cambic do segunda linea a oxacilina a pasar de que el
wsfafilomen coagulasa nagatvo /& al aganta més comon, y s rasistancia a Asta
anttidtico (meticlino resistents) 63 generalizada en las UCIN.

F-1b

s rscorenda usar como anbinooes de secunda linca o vanconormen neonalos
hospitlEados on LGN, jurto a un aminogoscsido habiuaimenso genssmicing,
tonecndo onocuenta la sensd dac de la Hor predemimants on cada undad; 5150
fimrs raporas de microorarisTns resistantas con befa-lacamasas de espacit
extendicc on la unidad, suzpenda sl aminoglucosido v anaca carbacsnamico
imeropenem ) has2 obfzner e resu tado del hemooulive [ver ansxo ).

K

S reconmenda el uso de vancomicns combinade oon celalosponng de leresrs
generseon sMcmene on el coso de gque eesls sospecha Cirnes oomenmgbs
mennatal comprobacs

KD
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c. Cefalosporinas de tercera generacion

El régimen antibidtico alternativo de ampicilina y cefalosporina de tercera
generacion (por ejemplo, cefotaxima o ceftriaxona) como tratamiento empirico
en sospecha clinica de infeccion de inicio temprano, no es mas eficaz que el uso
combinado de ampicilina mas gentamicina.

E-1a

Se recomienda administrar cefalosporina de fercera generacion en el RN con
sospecha clinica de infeccion de inicio temprano tardio solamente cuando se

sospecha o se comprueba meningitis.

R-D

d. Uso de carbapenémicos

Los antimicrobianos carbapenémicos (meropenem, imipenem) son agentes
B-lactamicos estables frente a la mayoria de beta-lactamasas (BLEE y AmpC)
mediadas por plasmidos o codificadas por cromosomas.

E-4

Meropenem es el carbapenémico preferido en los RN, ya que los perfiles de
sequridad de otros antibiéticos de este grupo no se han establecido.

E-4

Se recomienda en caso de tener reportes de microorganismos resistentes con
f-lactamasas de espectro extendido en la unidad, el uso de carbapenémicos
(vease tabla 8) (ver anexo 5).
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e. Profilaxis antifungica

Lina vez que el microorganismc ha sdo identificado por los culbvos y comprobada
su sensilvidad a los anbbiohicos, la antbw@ccterapa debe ser reuisada y | H-D
resmp azada en tuncion de antibvograma.

Cn una ravision retrospectiva 2n mas ce 100000 pacient=s, se repord cue &l
uso de cefyiadima como ratamiento empirico inicial, e asocio con mavor riesgo | -3
de muerte que cuando e wso 2 regimen ampic ina mas gertamic na.

Ll uso de cefotaxima 2n el tratzmiento ce sepsis de inicio temprano puede | 4
favorecer el aparecimiento rapido de resistencia entre los bacilos Gram negativos
{&j: Cnterobacter, Klensialia, Semana).

o a2 recomienda util zar catzloapodnza da tercera genaracidn comao antibidticog
de orimera linea en |2 sospacha clinica dez infeccicn de inicio temprano.

Bl uao simultareo de cefmaxona inravenasa y aolucionea Jue contendar calzio
en &l [N puede dar lugar a una resceidn adveraa cardiovascular patercialmenta
mata . azcdada &l vso de cefraxona en dacis auperores a laas aprobadsa por
la FO# 0y la adminiaracion inTavenoaa rapda.

RN

E-2b

1 T |'__ TR W [ -.Ir.l ey eal®uirrime Lr.d1u
Calimzomnag pucde degplaear = ilirubing de la albdmms, ko gue genorg ms

nz2qo ce hiperbilimubnemiz v riesoo de ictencia nuclear. E-20

M s necomicnd el uso de collnaxona on o ocose de gue of BN proescnle
hipertalrmutancimia o meba nhsones deocwsdqeer oo que conlengan |[R D
plucemngsbo dex sl

=1 en un BN 3o sospecha ds maningitis, perc el patdgeno &3 descon2ado (por
gemplo, cebido a cus 3l LUK o la incdn de Gram a5 poco mormatvo). dar
fralameentc miravenosos con ampiciling mas catoiEsma.

Stoon o BN by memngils soodomoesda gue os debido s gonmenes Gram
maspeal e,y s por b lmedn de Graam del lguicdo celslomsquiden o ol i,
descondind: l8 anbibobeolerspa empincs con smpicing v gentamicing v lsle [ R-D
aolamente con cefalazporing de f2roers qeneracion.

Si la meringitis 2n el RN & asociz a germenss Gram postivos, continuar &
tralamentc con ampidina y anada cefalosporina de fercara. generacidn
InTavercsa; ¥ wspenda & aminodlucosdo, mientras e3pera 2 resuitado del
culivo v busca azesoramiarto micraochgico exparto.

Mara [a meningtis por Gram necativoz, se recomienda maniener el ratam ento
un minimo de 21 o0 maa diaa deapués ce que el LT[R 38 hava esterlizedo.
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La profilaxis con fluconazol para la prevencion de infecciones por Candida
invasiva en pacientes en alto riesgo esta comprobada y es segura.

La profilaxis micotica no generd resistencia a los hongos.

E-1a

Su uso no variaba la mortalidad general, pero si disminuia las infecciones por E-1a
Candida invasiva de un 89% a menos del 1%.

Se recomienda realizar profilaxis anfifingica:

Atodos los pacientes <1.000 g de peso al nacer y/o <28 semanas de gestacion.
Infantes de 1.000-1.500 g peso al nacer con los siguientes factores de riesgo:

+  Sepsis de inicio temprano diagnosticado por hemocultivo R-A
+  Enterocolitis necrotizante estadio dos o mas
+  Perforacion intestinal

+  Uso de cefalosporinas de tercera generacion o carbapenémicos

Se recomienda la administracion intravenosa de fluconazol profilactico con una
dosis de 3 mg/kg dos veces por semana en nifios <1.000 g hasta que ya no
fengan acceso venoso cenfral o hasta sels semanas, iniciado en los primeros
dias de vida.

R-D

Prevencion del Shock Séptico

En el neonato con sepsis grave, la oxigenacidon se encuentra gravemente afectada, su
patrén respiratorio es anormal, y se asocia con frecuencia a bronconeumonia,
hipertensidon pulmonar y edema debido a pérdida de proteinas, agua y electrolitos. La
hipovolemia condiciona el agravamiento del cuadro por contribuir a la reduccién del
transporte de O2 en sangre, y los mediadores inflamatorios, asi como los trastornos
metabdlicos (acidosis, hipoglicemia, hipofosfatemia, hipocalcemia), condicionan depresién

del miocardio.

Debido a factores como aquellos, se requiere adicionar en la terapia de soporte o
mantenimiento de la sepsis neonatal, las transfusiones de concentrados de gldbulos rojos,
expansores plasmaticos, drogas vasoactivas, alcalinizantes como el bicarbonato de sodio,
correctores inotrdpicos, ventilacion mecdanica con sedacién, anticonvulsivantes de ser el
caso y mecanismos externos para regulacién térmica adecuada. Entre los inotrépicos de
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eleccion se recomiendan la dopamina (shock caliente- fase inicial) o dobutamina (shock
frio), considerando que aquellas no alteran las resistencias vasculares periféricas. Cuando
el shock progresa se deberd iniciar noradrenalina, adrenalina, amrinona, debido a
hipotensién sistémica con resistencias vasculares aumentadas y depresion miocardica, y
rara vez, se requiere recurrir a vasodilatadores periféricos tales como el nitroprusiato,

valorando dosis — respuesta.

De acuerdo a la Medicina Basada en la Evidencia, el grado de recomendacién NICE, indica:
(Anexo 1)

Este protocolo se consolida en la Guia de Practica Clinica del Gobierno Federal de Estados
Mexicanos. (Gobierno Federal de Estados Unidos Mexicanos. Noviembre 2012) (Hospital

Infantil de Mexico Federico Gomez 2011)

Profilaxis de colonizacion

En los protocolos europeos de prevencidn de sepsis, se aplica realizar cultivo de secrecion
vaginal y rectal a la embarazada entre las semanas 35 y 37, y urocultivo, y en caso de
encontrarse positivo para EGB, administrar antibidtico profilactico intraparto, practica no
usual en nuestro medio. Se indica profilaxis antibidtica en caso de corioamnionitis,
colonizacion con Estreptococo grupo B. Parto prematuro. Ruptura prematura de
membranas mayor a 18 horas. Fiebre mayor a 38 grados. (Recomendacién A). La seleccién
del antimicrobiano para dicha profilaxis es la Penicilina G. (Kimberly G Lee 2015), inclusive
en asintomaticas. La dosis profilactica intraparto indicada es de 5 millones Ul endovenosas
(dosis inicial), seguida de 2.5 millones Ul endovenosas cada 4 h hasta el parto. O en su
defecto, ampicilina 2 gramos endovenosa (dosis de inicio), seguida de 1 gramo
endovenoso cada 4 horas hasta el parto. En casos de alergia a penicilina, cefazolina 2
gramos endovenosos IV (dosis de inicio), seguido de 1 gramo endovenosos cada 8 horas
hasta el parto. (Organizacién Panamericana de la Salud 2009). El inicio de la profilaxis

debera ser al menos 4 horas previas al parto (Evidencia Grado 2b). No se recomienda el
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uso de antibidtico intraparto en parturientas sin factores de riesgo, y tamizaje negativo

(Recomendacion A). (Ministerio de Salud Publica del Ecuador 2015)

Bafar a los neonatos con 3% de hexaclorofeno disminuye la frecuencia de colonizacién de
S. aureus, pero este producto puede causar neurotoxicidad, especialmente en nifios con
peso bajo al nacer, y no se usa. La Academia Americana de Pediatria recomienda el
cuidado del cordén umbilical seco, pero esta practica puede resultar en altas tasas de
colonizacién con S. aureus, y las epidemias han ocurrido en algunos hospitales. (Mary T.

Caserta s.f.)

La profilaxis oftdlmica se recomienda como atencién rutinaria al RN, con dosis profilactica
de eritromicina oftalmica al 0,5%, o tetraciclina al 1% (Recomendacion grado B), para
reducir la incidencia de conjuntivitis gonocdcica (Evidencia 2b). Debe evitarse la solucidn
de nitrato de plata por posibilidad de producir conjuntivitis quimica transitoria (Evidencia

2b). (Ministerio de Salud Publica del Ecuador 2015).

La lactancia materna y apego precoz, administracion de calostro materno, favorece
desarrollo de inmunidad en el RN. La leche humana y su contenido de IgA, lisozimas,
lactoferrina, y otros agentes, estimulan el crecimiento de lactobacillus y reducen el de E.

coli y otros gérmenes Gram negativos en la flora intestinal del neonato. (Evidencia 12).

Como parte de la Prevencidn de la colonizacion e infeccidn en salas de cuidados especiales
neonatales, se requiere la provisién de suficiente espacio y personal. En la unidad de
cuidados intensivos, salas multiples deberia proporcionar 120 pies cuadrados (unos 11,2
metros cuadrados)/paciente y 8 pies (unos 2,4 m) entre las incubadoras o difusores, de
borde a borde en cada direccidn. Una relacion enfermera: paciente de 1:1 a 1:2 es

necesario, como medidas de bioseguridad, para evitar la contaminacién cruzada.
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Otras medidas preventivas incluyen una meticulosa atencion a la higiene de las manos.
Limpieza con alcohol preparado es tan eficaz como el jabdn y el agua en la disminucién de
los recuentos de colonias bacterianas en las manos, pero si las manos estan visiblemente

sucias, deben ser lavados con agua y jabon.

Incubadoras proporcionan aislamiento de proteccién limitada; los exteriores e interiores
de las unidades se vuelven rapidamente una fuente de contaminacion cruzada y el
personal es susceptible de contaminar sus manos y antebrazos, por lo cual se debe evitar
al maximo la manipulacion de superficies, y acentuar la higiene de manos entre paciente y

paciente. (Mazzucheli 2014)

El lavado debe ser no inferior a 40-60 segundos con agua y jabdon (Recomendacion A), la
friccion de manos, con preparado de base alcohol, 20 a 30 segundos (segin OMS), su
disponibilidad debe encontrarse a razén de un punto dispensador por paciente (Evidencia

1b).

Los momentos de la higiene de manos, de la Organizacion Mundial de la Salud, nos indican

realizarla (Ministerio de Salud Publica del Ecuador 2015):

e Antesy después de manipular a cada paciente.

e Previo a manipulacién de un dispositivo invasivo, de forma independiente al uso
de guantes (el uso de guantes no reemplaza la higiene de manos).

e Al haber tenido contacto con fluidos corporales o secreciones, mucosas, piel no
intacta y vendajes de heridas.

e Contacto con superficies u objetos inanimados alrededor del paciente.

Posterior a retirarse los guantes estériles o de manejo.
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Se recomienda de forma adicional, el uso de guantes para manipulacion de neonatos con
menos de 1500 g, lo cual se asocia a menor tasa de infecciones en el RN por gérmenes

Gram positivos (Recomendacién D).

En una epidemia, el establecimiento de una cohorte de enfermos o nifios colonizados,
asignar personal de enfermeria personalizado en dreas de aislados. Y promover la
vigilancia continua hasta 1 mes después del alta para evaluar la suficiencia de los controles

establecidos.

Para prevencién de infeccidn asociada a uso de catéter intravascular:

e Retiro de catéter y no reemplazo, en caso de signos de infeccidn, insuficiencia
vascular o trombosis de extremidades, o regién periumbilical.

e No uso de tépicos en cremas antibidticas en sitios de puncién o insercion de
catéter, por posible promocion de resistencia antimicrobiana, o invasion fungica.

e No permanencia de catéter umbilical mayor a 5 dias.

e Uso de guantes estériles para manipulacion de vias centrales o umbilicales.

(Recomendacion Grado B).
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4. ANTECEDENTES

= La sepsis neonatal es muy frecuente, su incidencia 0,61% a 14,2% entre los recién
nacidos hospitalizados

= La mortalidad y morbilidad aumenta considerablemente a causa de las infecciones

= El cuadro clinico de sepsis es inespecifico

= Serequiere de tratamiento inmediato para mejorar la sobrevida

» La etiologia de la sepsis adquirida en el hospital es variable, dependiendo de cada
unidad

= El tratamiento es siempre de inicio empirico, tratando de cubrir las bacterias mas
frecuentes.

= Los agentes bacterianos aislados pueden recuperarse en un 40% de los casos

(dondy, 2015)(Obiero C,2015).

26



Sara M Maldonado Vivanco

5. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El tratamiento de sepsis siempre es empirico ya que se inicia en base a los datos clinicos
que hacen sospechar la infeccidn sistémica y la seleccién de los antibiéticos depende de la
flora bacteriana que sea la mas frecuente en cada unidad médica o en algunos casos, por
el tipo de infeccidn detectado. La corroboracion de la etiologia de la sepsis depende del
cultivo bacteriano en sangre, LCR u orina. Los cambios en el esquema dependen de la
evolucidn clinica cuando no existe aislamiento de germen o en ocasiones de estudios de
reactantes de fase aguda seriados. El uso de esquemas antimicrobianos innecesarios o no
adecuados puede ocasionar seleccién bacteriana de gérmenes multiresistentes y quedar
colonizado tubo digestivo, piel o cavidades de los pacientes y con esto por mala técnica de
aseo de manos transmitirse de un paciente a otro o bien en el mismo paciente
bacteriemias con gérmenes multiresistentes lo que se ha asociado a mayor frecuencia de
sepsis tardia, ECN o incluso muerte y que es directamente proporcional al nimero de dias

de uso de antimicrobianos.
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6. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cuadl es la frecuencia de cambio de antimicrobianos en el tratamiento de sepsis en los
recién nacidos y cudles son los motivos de estos cambios?

28



Sara M Maldonado Vivanco

7. JUSTIFICACION

Por ser necesario un tratamiento inmediato cuando se sospecha de sepsis adquirida en el
Hospital, para mejorar el prondstico el tratamiento es empirico, consideramos necesario
asociar la evolucién clinica de los pacientes tratados, con gérmenes aislados y los
tratamientos empiricos, cuantos deben ser modificados y conocer en lo posible los
motivos del cambio. Conocer la efectividad de los tratamientos empiricos en forma

periddica es de gran importancia para cada unidad de atencién neonatal.
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8. OBJETIVOS

OBIJETIVO GENERAL:
= Conocer la utilidad de los esquemas de antimicrobianos empiricos usados en la

UCIN HIM FG

OBIJETIVOS SECUNDARIOS:
= Conocer los motivos de cambio del esquema inicial de manejo en sepsis
o Frecuencia de falla por germen aislado diferente a la cobertura inicial
o Frecuencia de cambios por falla clinica
o Frecuencia de suspensién de antimicrobianos no necesarios.

o Conocer la frecuencia de cambios por otros motivos diferentes.
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9. METODOS

Tipo de Estudio: Estudio Cohorte retrospectiva.

Area de Estudio: Se realizard en la sala de UCIN del Hospital Infantil de México Federico
GOmez.

Universo: Todos los pacientes ingresados a sala de UCIN del Hospital Infantil de México
Federico Gomez durante el periodo del estudio.

Muestra: Pacientes con sospecha y tratamiento inicial para sepsis durante el periodo de
estudio.

Técnica de Recoleccién de la Informacién: Base de datos. Revision de expedientes clinicos
y concentrados de pacientes utilizados en UCIN.

Instrumento de Recoleccidn de Datos: Llenado de ficha disefiada para el estudio.

Analisis Estadistico: Frecuencias simples en porcentajes y medidas de tendencia central.

Criterio de Exclusion.
Los pacientes que ingresaran con un tratamiento antimicrobianos determinado y se

considero prudente continuarlo igual
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10. CONSIDERACIONES ETICAS

El presente estudio no es de tipo intervencionista, ni experimental, razén por la cual no se
pone en riesgo vital al paciente ni es sometido a posibles efectos desconocidos o
indeseables por parte de la medicacidn recibida. Las decisiones del tratamiento, fueron
realizadas por los médicos tratantes y los resultados no se analizan por cada caso. Se
considera que de acuerdo a la Ley General de salud y de Investigacion Médica es un
estudio que tiene riesgo menor o igual al minimo por lo que No requiere de

consentimiento informado
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11. PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

Siendo el presente un estudio de cohorte retrospectivo, que investigara exclusivamente la
frecuencia de los eventos, clasificando los resultados en diferentes categorias que

dependen del motivo del cambio.
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12. DESCRIPCION DE VARIABLES

Denominacion Descripcion Tipo de Escala de medicion
operacional variable
Género Diferencias Cualitativa Femenino
anatomicas que independiente | Masculino
determinan el sexo
femeninoy
masculino en el
recién nacido
Edad gestacional al Edad del recién Cuantitativa Menor de 33 SG
nacer nacido expresada en | independiente | 33 a 36 SG
semanas 37 a40SG
gestacionales desde Mayor a 40 SG
el diade su
concepcion hasta el
momento de su
nacimiento
Calificacion APGAR Escala de vitalidad Cuantitativa 0a3
expresada en independiente | 4a 6
puntuacion desde el 7a9
lall0alos5 10
minutos NR (no registro)

Clasificacion
antropométrica

Clasificacion del RN
segun su peso para
edad gestacional

Cualitativa
independiente

AEG (adecuado)
GEG (grande)
BPN (bajo peso al
nacer)

RCIU (retardo de
crecimiento
intrauterino)

diagnostico Trastornos Cualitativa Dependiendo del
principal por funcionales o independiente | 6rgano (s) afectados:
categoria malformaciones que Digestivas
son independientes Cardiovasculares
de la infeccion. Renales
Mixtas
Cromosomopatias
Otras
Esquemas de ATB Combinaciones de Cualitativa Esquema A (ampicilina
empirico inicial antimicrobianos dependiente + amikacina)

administrados al
recién nacido para
tratamiento inicial,

Esquema B (cefepime
+ amikacina)
Esquema C
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ante la sospecha de
sepsis

(meropenem +
amikacina)
Esquema D
(vancomicina +
cefotaxima)

Esquema de Cuando por mala
tratamiento evolucidn clinica sin
empirico alternativo. | aislamiento
especifico se cambia
de esquema
empiricamente
Esquema de Esquema de

tratamiento
antimicrobiano de

antimicrobiano(s)
relacionado al

acuerdo a germen aislado

aislamiento

Cultivos de fluidos Identificacion de Cualitativo Hemocultivo (+)
corporales crecimiento dependiente Urocultivo (+)

bacteriano en
fluidos corporales
del recién nacido a
partir de las 72
horas en un medio
agar

Muerte neonatal

Fallecimiento del
neonato durante su
estancia hospitalaria

Cualitativa
dependiente

Si
No
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13. RESULTADOS FINALES

El presente estudio se realizé6 en el Hospital Infantil de México Federico Gémez, en el
departamento de neonatologia, durante el periodo de estudio de Septiembre 2015 —
Marzo 2016.

Se documentaron 155 pacientes ingresados de los cuales 90 (58 %) pertenecieron al
género masculino. Los pacientes tuvieron una edad gestacional con una media 37,05 con
una variacion entre 33 a 40 SDG (Anexo 2).

Se analizaron 4 esquemas antibidticos: esquema A (ampicilina-amikacina), esquema B
(cefepime — amikacina) esquema C (meropenem — amikacina) esquema D (vancomicina u
otro antibidtico de amplio espectro, como tratamiento inicial cuando se sospechd sepsis,
de acuerdo al criterio de los neonatélogo tratantes.

Encontramos que 87 pacientes (56 %) recibieron el esquema A, 57 pacientes (37%) el
esquema B, 36 (23 %) el esquema C y 18 pacientes (12%) el esquema D, como se puede
observar en el (Anexo 3).

Se determinaron varios motivos por lo que se realizaron cambios y rotacién de
antibioticos. Los pacientes que presentaron datos de sepsis (mala evolucién) fueron
27(24%) los cuales no ameritaron cambio de esquema, de los cuales 3 pacientes (2%) con
aislamiento bacteriano resolvieron el problema. De otro grupo de pacientes los cuales no
ameritaron antibiético por no reunir los datos clinicos sugestivos a las pocas horas de
haberse inicio el tratamiento, fueron 26 paciente (23%), aunque se realizé el estudio de
sepsis, se decidié suspender antimicrobianos. En este grupo que se suspendid
antimicrobianos se encontrd 2 casos que se obtuvo recuperacion de gérmenes en sus
cultivos de sangre (1%) y por duda clinica se usé antibidtico con esquema B. Ademds de
este grupo que se suspendid antibidticos se presentaron signos inespecificos en 5 casos

(3%) se usd antibidtico en 2(1%) con esquema By 3 (2%) con esquema C.
En relacion a la recuperacion bacterioldgica en los cultivos, se encontrd aislamientos
bacterianos en 26 casos (23%) de los cuales 5 (3%) solo recibieron esquema A; 3 (2%)

recibieron esquema C; 9 (6%) rotaron por los 3 esquemas antibiéticos (A-B-C); 5 (3%)
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rotaron del esquema A al B; 3 (2%) rotaron del esquema B al Cy solo 1 (0.65%) paciente

recibié esquema B de entrada por datos de sepsis.

En cuanto al esquemas de antibidtico se obtuvieron los siguientes resultados inicio de
esquema A en 69 casos (38%). El esquema B 57 casos (29%), esquema C en 36 pacientes

(18%), esquema D 18(9%) (Anexo 3).

En cuanto al cambio de esquema se realizé modificaciones del esquema A al B en 28 casos
(21%), del esquema A al C en 3 (2%). Cuando se usé el esquema B inicialmente, fue
necesario cambio al esquema C en 16 pacientes (35%). Por ultimo cuando se usé esquema
C se modificé al D en 4 casos (3%). Ademas se utilizaron 4 esquemas en 3 pacientes (2%)

en los que se utilizaron antibidticos diversos: ciplofloxacino-anfotericina (Anexo 3).

En relacién a la eficacia de cada esquema empirico se encontrd para esquema A: como se
comentd, se inicid en 81 casos, de estos en 33 casos (40.7 %) se completéd el esquema
planeado sin complicaciones. En 21 casos (17 %) se suspendieron los antibidticos en los
primeros 3 dias por considerarse innecesarios. Y se requiere cambiar en 33 casos (40,7%),
El motivo de cambio fue por aislamiento de germen no adecuadamente cubierto en 14
(42% de los que se cambiaron) y por mala evolucidn clinica, sin germen aislado en 20 (60

%). (Anexo 3).

Se analizé también al grupo en el que se utilizd inicio con esquema B con un total de 57
casos, en 7 (15%) completaron esquema como se planed; 2 casos (5 %) se retira el
antibidtico por considerarse no necesario. En 16 casos (35%) rota a esquema C, la causa
mdas comun por lo que se roto fue mala evolucién clinica en 15 (33%) y en 6 casos (13%)

por aislamiento bacteriolégico sin cobertura adecuada.

Los resultados obtenidos en cuanto al crecimiento bacteriano en cultivos se observéd

aislamiento en 34 (22%) siendo negativo en 121(78%) de los pacientes ingresados. (Anexo
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4). El germen aislado en los cultivos con mayor frecuencia es el Staphylococcus epidermidis
en 16 pacientes con un porcentaje (10%), siguiendo en frecuencia klebsiella pneumoniae 2(1%), E.
coli blees (+) 2(1%), Staphylococcus hominis 2(1%); finalmente Acinetobacter ursigni 1(0.65%),
Burkordelia gladoli 1(0.65%), Enterococo faecalis 1(0.65%), Staphylococcus lugdunensis. (Anexo4).
Se registré una mortalidad de 14 pacientes que corresponden a (9%) (Anexo 4). La cual es baja, de
estas muertes se asocian a estado séptico solo 1 paciente (9%) comprobado, el cual recibié tres
esquemas antibidticos en menos de 1 semana. La mayor frecuencia de mortalidad se vio
registrada en pacientes con cardiopatias en 6 pacientes que corresponden al (3%); siguiendo otras
patologias en 5 (3%), y en 2 (1%) paciente con diagnostico intrauterino de hernia diafragmatica

congénita.
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14. DISCUSION

La utilizacién inadecuada de antibidtico favorece la aparicién de gérmenes resistentes y
compromete la efectividad y la seguridad de los tratamientos por lo que debemos conocer
los antecedentes y estado clinico del neonato para iniciar tratamiento empirico.

El Control y mantenimiento de todos pardmetros vitales, ya sea a través de la clinica,
laboratorio y registros gréficos, dentro de los limites normales es tan importante como la

correcta utilizacion de antibidtico (Ceriani C. 2000).

Se realizaron busquedas de estudios en el Registro Cochrane de Estudios Clinicos
Controlados- (The Cochrane Central Register of Controlled Trials)- (Biblioteca Cochrane,
Numero 2, 2003); y en base de datos de MEDLINE (desde 1966 hasta agosto 2003),
EMBASE (desde 1980 hasta septiembre 2003) y ZETOC (desde 1993 hasta agosto 2003).
Dichos estudios clinicos aleatorios no aportaron evidencia clinica que sugiera la
superioridad de un régimen de antibidticos frente a otro para tratar la sepsis neonatal. Se
necesitan mas estudios para aclarar este tema(Mtitimila EI 2007). Por lo que seguira
considerandose la epidemiologia de cada institucion el principal motivo de organizar un
esquema antimicrobiano. Este estudio tiene la finalidad de considerar cuantas veces

podria haberse seleccionado u esquema mas apropiado.

En cuanto a la etiologia de la sepsis tardia trabajos revisados en la base de datos

bibliografica de la literatura Latinoamericana de Ciencias de la Salud (LILACS) muestran
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predominio de Gram negativos (Gaitan M, 1999). Todos los trabajos muestran presencia

de S. aureus y S. epidermidis con porcentajes variables; parecidos a los de nuestros.

Gray J col (Gray J,2001 ), en un estudio de tres afios en el Children’s Hospital (Birmingham,
Reino Unido) que incluyo neonatos, obtuvieron resultados similares al nuestro en los
hemocultivos, con predominio de bacterias Gram positivas (62%) sobre Gram negativas
(31%).

Rubin y col (Rubin LG,), en un estudio multicéntrico en 35 hospitales en EEUU, revela la
falta de consenso entre los neonatologo en varios aspectos de la sepsis neonatal: la
eleccién de terapia antibidtica a iniciar, el uso de antibidtico vancomicina, y la clasificacion
de S. epidermidis como patdégeno o contaminante. En su estudio 54% de hemocultivos
correspondid a S. epidermidis, 75% de neonatologos uso vancomicina como parte de la

terapia empirica y hasta 85% de ellos enviaron solo una muestra de sangre para cultivo.

En nuestro estudio tenemos que considerar que los pacientes pueden haber adquirido la
infeccion en el lugar de nacimiento o la comunidad, y ademas sabiendo que las bacterias
Gram positivas son mas frecuentes que las Gram negativas; in vitro los gérmenes mas
frecuentes (S. epidermidis, S aureus y Klebsiella sp.) muestran resistencia mayor a 50% a la
ampicilina — amikacina. Teniendo en cuenta que la vancomicina es el antibiético al cual

muestran mayor sensibilidad in vitro las especies Staphylococcus.

En nuestro estudio se observd que el cambio o rotacidn de antibidtico se dio mas
frecuente en pacientes que presentaron datos de mala evolucién clinica, presentando:
fiebre, taquicardia, oliguria, hipotensién e hipoperfusién denominandose sepsis, con lo

gue tenemos que valorar el inicio o rotacién de antibidtico seguin nuestra epidemiologia.

Siendo efectivo el tratamiento empirico en la mayoria de los casos. La recuperacion
bacterioldgica en nuestros pacientes fue considerada para cambio de esquema en

alrededor de 50% de los casos y el resto por mala evolucién clinica, sin germen aislado.
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Esto se entiende si consideramos que solo el 21% de los casos se aislo un agente

bacteriano.

Los objetivos del trabajo no son en relacién a comparar un esquema contra otro, el inicio
en general depende de las consideraciones clinicas, por antecedentes, tiempo de
presentacion de los datos de sepsis, foco especifico de inicio y otros, lo que claramente
debe continuar siendo la base de estas decisiones, el interés se centra en evaluar cuantas
veces pudimos cambiar la decision inicial. Pero como se ha comentado en la mitad de
casos los cambios se debieron a la mala evolucidn clinica y con el cambio se resolvié las
condiciones clinicas en la mayoria de los casos, no siendo necesario un tercer esquema de
antibidticos, por lo que consideramos estar de acuerdo con lo que se plantea en la

literatura consultada.
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15. CONCLUSIONES

1. el esquema de tratamiento antimicrobiano en casos de sospecha de sepsis, debe
considerar basicamente los antecedentes del paciente y la bacteriologia de cada
unidad médica y con esto en la mayoria de los casos se resuelve el problema.

2. La evaluacion continua de los datos clinicos y bacteriologia permite suspender con
aceptable seguridad los antibidticos en los primeros tres dias de haberse iniciado el
esquema empirico.

3. Teniendo un conocimiento de la bacteriologia de cada unidad se puede realizar un
cambio de antibidticos o escalamiento cuando la clinica no mejora en los pacientes
tratados y sin aislamiento bacteriolégico.

4. los esquemas usados en nuestra unidad se pueden considerar de adecuada
eficacia en este momento

5. Es necesario continuar realizando estudios epidemioldgicos como el presente para
poder mantener vigencia de nuestros esquemas iniciales de manejo en sepsis.

6. Se recomienda, ampliar el presente trabajo, considerando previamente realizar
cultivos para conocer la flora bacteriana del servicio. Que como ya lo mencionamos
en estudios previos es similar a la nuestra.

7. La utilidad del presente trabajo tiene un enfoque clinico — bacteriolégico, pues
orienta la seleccién de los esquemas antimicrobianos, e indica que hasta el
momento, no se puede demostrar estadisticamente una superioridad de un
esquema terapéutico sobre el otro y que esto probablemente se deba a la
sensibilidad del patégeno. Se propone a posteriori un estudio en el cual se
clasifiquen los pacientes en dos grupos iniciales de manera aleatoria y se asigne
esquema A o esquema B, en doble ciego, para al final de un modo prospectivo

validar los resultados del trabajo presente, en el mismo servicio.
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16. LIMITACION DEL ESTUDIO

La principal limitacion es que se trata de un andlisis retrospectivo, en que la clasificacion e
integracién del diagndstico no es posible cuestionarlo, los momentos de epidemiologia
gue se consideren en cada época del afio pueden ser diversos de acuerdo a la frecuencia
de aislamientos en un momento dado y esto produce un sesgo en la selecciéon de

antibiodticos y en la celeridad de los cambios.
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17. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

2015

Septiembre - 2016

sl Febrern — Abrll

Elaboracion de la X
base de datos

Recoleccion de la X X
informacion
Medicion de las X
variables
Analisis e
interpretacion
de los resultados

Entrega del
proyecto

44



Sara M Maldonado Vivanco

18. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ESTA EN DIFERENTES ORDENES LAS CITAS

1. Alonso Zea Vera, Christie G. Turin, Theresa J. Ochoa. «Unificando los criterios de sepsis
neonatal tardia: propuesta de un algoritmo de vigilancia diagnédstica.» Rev Peru Med Exp

Salud Publica.; 31 (2): 358-363., 2014, April: 358-363.

2. Ana Paula de Souza, Maria de Lourdes Costa. «Diagndsticos de enfermeria de recién
nacidos con sepsis en una Unidad de Terapia Intensiva Neonatal.» Rev. Latino- Am.

Enfermagem. ; 22 (2), 2014: 255-61.

3. Ana Paula de Souza, Maria de Lourdes Costa. «Diagndsticos de enfermeria de recién
nacidos en una Unidad de Terapia Intensiva Neonatal.» Rev. Latino- Am-Enfermagem.

2014; 22 (2): 255-61, 2014: 255-61.

4. Cinthya Yanet Tijerina, Isaias Rodriguez- Balderrama. «Sepsis Neonatal Intrahospitalaria.

Incidencia y factores de riesgo.» Rev Med Inst Mex Seguro Soc; 49 (6), 2011: 643-648.

5. Coto Cotallo, Ibafiez Fernandez. «Protocolo diagndstico-terapéutico de la sepsis

neonatal.» Bol Pediatr; 46 (supl 1), 2006: 125-134.

6. Federacion Mexicana de Colegios de Obstetricia y Ginecologia. «Editorial.» Ginecologia

y Obstetricia de Mexico, Volumen 81, numero 5., mayo 2013.

7. Fernandez Colomer, Coto Cotallo, Lopez Sastre. Sepsis Nosocomial, Experiencia del

Grupo de Hospitales Castrillo. Asturias: Hospital Universitario Central de Asturias, 2010.

8. Gobierno Federal de Estados Unidos Mexicanos. «Prevencidon, Diagndstico vy
Tratamiento de Sepsis y Choque Séptico del Recién Nacido.» Catalogo Maestro de Guias

de Practica Clinica., Noviembre 2012.

9. Gutiérrez Benjumea A, Alonso Romero L, Aller Garcia. «Sepsis Nosocomiales en el

periodo neonatal.» Vox Pedidtrica; XIX (1), 2012: 14-17.

45



Sara M Maldonado Vivanco

10. Henry Geovanni Gomez, Maria Teresa Rugeles, Fabian Alberto Jaimes. «Caracteristicas

inmunoldgicas claves en la fisopatologia de la sepsis.» Infectio. 19 (1), 2015: 40-46.

11. Hospital Infantil de Mexico Federico Gomez. «Sepsis Bacteriana del Recién Nacido, No

Especificada.» Guias Clinicas del Departamento de Neonatologia, 2011.

12. Jeannegda Valverde, Egda Farias. «Sepsis. Factores de Riesgo en Recién Nacidos

Pretérmino.» Revista de la Facultad de Medicina vol 30 Nri 1 (www.scielo.org.ve), 2007.

13. José Luis Tapia, Cristina Reichhard, M. Isabel Saldias. «Sepsis Neonatal en la era de la

profilaxia antimicrobiana prenatal.» Revista Chilena de Infectologia; 24 (2), 2007: 111-116.

14. Kimberly G Lee, MD, MSc, IBCLC, Associate Professor of Pediatrics, Division of
Neonatology, Medical University of South Carolina, Charleston, SC. Medline Plus. 27 de 04
de 2015. https://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/007303.htm (ultimo
acceso: 25 de 06 de 2016).

15. Lona Reyes, Vergudo Robles et al. «Etiologia y patrones de resistencia antimicrobiana
en sepsis neonatal temprana y tardia, en una Unidad de Terapia Intensiva Neonatal.» Arch

Argent Pediatr 2015; 113(4):317-323, 2015.

16. Magdalena Cruz, Adriana Doren. «Sepsis Neonatal por Streptococcus Grupo B.»

Revista Chilena de Pediatria; 79 (5), 2008: 462-470.

17. Mary T. Caserta, MD. Merck’s Manual Proffesional Version. s.f.
https://www.merckmanuals.com/professional/pediatrics/infections-in-

neonates/neonatal-hospital-acquired-infection (Gltimo acceso: 25 de 06 de 2016).

18. Mazzucheli, M. Pazzi, M. Stronati. «Neonatal Sepsis, New Preventive Strategies.» Arch

Dis Child; 99 (Suppl 2): , 2014: A1-A620.

19. Miguel Angel Gonzéalez, Marco Antonio Caraballo. «Sepsis Neonatal y Prematurez.»

Revista de Postgrado de Medicina. No 160., 2006.

46



Sara M Maldonado Vivanco

20. Ministerio de Salud Publica del Ecuador. «Guias de Practica Clinica de Sepsis

Neonatal.» 2015.
21. MSP- Conasa Ecuador. «Componente Normativo Materno Neonatal.» 2008.

22. Mtitimila El, Cooke RWI. «Regimenes de antibidticos para la sepsis neonatal temprana
presunta.» Base de Datos Cochrane de Revisiones Sistemdticas

(apps.who.int/rhl/newborn/reviews/cd004495/es/), n? 4 (2007).

23. Natalia C. Carvalho, Rozilda L. de Souza, Felipe Dal-Pizzol. «Comet Assay in Neonatal

Sepsis.» Indian J Pediatr; 77 (8), 2010: 875-877.

24. Orfali.,, José Luis. «Sepsis Neonatal. Nuevas Estrategias Terapéuticas.» Revista

Pediatria Electronica Vol 1. ISSN 0718-0918., 2004: 25-32.

25. Organizacidon Panamericana de la Salud. «AIEPI Neonatal. Intervenciones Basadas en la

Evidencia.» 2009.

26. Phillp Dellinger, Mitchell M. Levy, Andrew Rhodes, Djillali Annane. «Campafia para
sobrevivir a la sepsis: recomendaciones internacionales para el tratamiento de sepsis

grave y choque septicémico, 2012.» CCMJournal, volumen 41, Numero 2, 2013.

27. Sequeda, Bustamante, Guardo, Valdelamar, Puello. «Etiologia de la Sepsis Neonatal.»

Pediatria (Bogotd): 31(4): 134-40., 1996: 134-40.

28. Sistema General de Seguridad Social en Salud-Colombia. «Recién Nacido. Sepsis

Neonatal Temprana.» Ministerio de Salud y Proteccion Social de Colombia, 2013.

29. Dong Y, et al. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2015; 100:F257—-F263. Late-onset
neonatal sepsis: recent developments

30. Obiero C, Seale A, Berkley A, FRCPCH. , Empiric Treatment of Neonatal Sepsis in
Developing Countries. Ped Infect Dis J 2015; 34 (6):659-66

47



Sara M Maldonado Vivanco

19. ANEXOS

ANEXO 1.

Tabla 1. Protocolo de la Guia de Practica Clinica del Gobierno Federal de Estados

Mexicanos

Evidencia / Recomendacisn

La definicidn €2 chogue séptco periiste probablemente come el
punts rmés proslematica,

Se define por la presencla de dsfuncan cardiovesoular debido a
que una de las princizales diferencias en el chogue séplco entre
aluil bos y nings es que los nines pueden estar pravemer te enfennos
w mantemer al misane Biempn citms de temsian arterial soemales
hasta fases miwy avanzadas,

Auineewe [ werdaden incidenci de chonee '.*:'11'ir.u No S COnoe
m estmdin die rohorte retrospectiva moeiemte de 3 B0 RN
mmlimitidors e o HIC M e i phr:nrln e & pdoes repart r|1-ru'|m:~
sinbico en 139, can unae mertalidad assciads hasta de 71% en 2N
con pess baje extema (<1007 g)

Mivel f Crada

il
[HICE]
Grodasbei, 0005

Al
[HICF]
lﬂ."rl W STV

Fl chnguee soptice se debe sospechar en coadouies BN rom ditseolsa
espiratorio g dmminuritn de ka Fr-'rl'll'ain:\-rlI porticulwmente ante
presencie ozl antecedense materno de cocolcamnonitis o roters
prolongada de nembrasas

F1
MICE
Carcalla, 2002

Es importzamte distinguir el chogue septico del chogue cardiogénico
cmnada per ol cieme e o condecta arteriosn en BN ocon
< -||.-Jin|1.m'.1 rnng-:"ni ta camplejy eondurto depeadiente.

2+
NICF
Carmdlla, /007

El chaque se paede definie por las  warizbles  elinicas,
hemwdindnicas, utillizacion de oxkpero ¢ variabbes celulares,
S e ey onaeer antes che cpee e prese e hipn'l'r'n'iﬁrl [rar i
trizda clinica que inelme

L H-Pn'l:umiu o hiFaturm.s

*  Alreraciom en cslwia mental

= Uasodilaazién periférca [chague calienze ]

o extrevidades iz (chague frla)

Fi
HICE
Carcille, 2002

48




Sara M Maldonado Vivanco

£+
Lo warahilidad de ln FC s b asociode con moyoee etz bcad on MICFE
nifios granes (no necesardamente sépticos), los AN con "C <20 e Sderey, 2009
150 lathcos por minutae {lpm. Covcifio, 2002

Inicialmwente <o reajustan la circulacion. mediande easoconste crion 4
penifirca y aumento del gases cardizco, & expensas de @ fracuencia [MICE]
cardiaca, la higpoperfushn o afectam a disancs preferenciales Poyo 2000
rrientres esté compensade el chogue.

Fl oonsumn de exigenn [Wz), propardnnalments yo alko oo el 4
nitiny, aumenta en et sioeridn de esteos y prewisa ammente el [HII'F]
transporte del misme [GO2] med ante aumerte 2l gasto cardiace  Pope, 2008
teniemdo una linitada capacidad residual. Hipovolemie, hipoxenia

v bromboeie son B e de ba "i'.in-|1-1rr.||r.|5ir| del chojure s ritirn,

A reporti i martalidod abes 28 dis de vido en ona pebiacion e

A5 M ceq chague séatico, B3 de destacar que la gran mayeds de 24+

las msprbes cwiintichdentic de s 77 bodel chnmine, Despuies de los 3 [mMicE]
pri'rlurm cias, ol 'i-'.*ng-:! do muoerte dismir U',IE comsiderablanente. Kormouvost, 2005
La tase de mortalidad fus de 0% a los 23 diss, més alts que |z

desciita mor sepsis neanatal,

Evidencia / Recomendadion Miivel / Grado
Fl dimgrosticn del chonuee septicn o5 clinico. Lo anomnesis ¢ [
explarscion fisice crienten = disgréstoo etioldgico. i
[HiCE]

En todeos los cases o sintamas y sigmos son ura combinacian, | Paye, 2004
a weres camplea, denvada de la rass deseincadenants del
I'J1I:|'.|IJI.'. da la pucsta o, marcha de les mecanizmos de
ramprersacian y del dann cedular

Lessignos vy sintamas son derivado: da:

L La presenciz de necanisnms de com pensacicn pera mantemer 1
el branspote de Oy [MICE]
= Awmenta del fahape respicabanin Srmcties, SIS
* Aumenbs de la resistenciz Blozional tizular v de
la via aérea

© [hwjido [auba FEEA)

*  Armtertn de incrementw B |'H|-:ir'u1 marlin en
wia sérea, =l valermen resicual funcensl W lai
relackn vertilzcidn perfusian,
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Pnlipnem
= SAwmmewto ded volurmen minuto, D:||11|:|:|'u'.1|:ili-1
de zcidos s metabllica o hipa=emiz
= Taquicardia
= Incremente del gasto cardiaco
= Wasaransticonn sistémica
= Aantenimiertn de Bopo=ion e pr'rlllf.h’ln
tisular
= Higoenmia, lenadc vascular kento, gradente
térmles
L. Derwados de la presencia de chogue
= Acidosas metabalics
= Elewesidn del lacezts sdiica
= OBgurlz
*  Hipotensidn armerizl

En el chogue septico se precisars |3 confirmacion

mic rahialigica de o ctolegic inbes cinsa ohrenida o partie de E
hemmculbias o tincn de Geam o de a0 derestaceta de [ MEF]
n'.irrnlug.'ln'r:rmr. TSR W ST 03 Wl Priyn, A4

Ze deben cultlvar muzstres de- sangre, oring. LTA y cuabguier

wirg exudade o matenal pos blamentz imolicado, sin gue esto
supcmadenwra en ke i dacicndel tratamients znibidtica.

Evidencia ¢ Recomendecion Hivel / Grado

El manepe del choque sépeico se inicle een: 4

= hantener ungvia aéree permeable IHI_EEI

*  Mantener [y espiceion Wi, 2010

*  Mantemer larinodacion
Be auede requerit IET por apriza o difiou bed respiratora grawe 4
Iniciar 'a miniseracidnde antibiotoos v ura svaluacidn continua [MICE]
de disfuncidn cadicvasculan W 20100
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Ez fumdamentz] oontar con un accese wascular periférica v 1
centiol @l eepesicidan de o wodumen,  mivistoacidn de |NICE]
antiziddcos y terapia con w o prosoras, Mfyrn, 2000
FI teatamientn opmtunn, ton b estaorion rapids de una 4
mwierimla pefusion Haibar que Baderoskadn mejomar bos |HICE]

mowtados oo adultos ¢ dkos con sepsis debe ser la meta o Mhyee, 2000
consequir &n las neonatos.

Hay raomhbims impormomtes on o ogesctica climca feira :'I.'lpn',"n
hemodinamico  del  chogue :Epbco en nifos y 4
rewicn nacdos, del o 2002 ¥ enlaz guias del 20007, :[I'HIEE].

L. Los inctrépices deben ser miniserados & travds de una  Klesen, 2010
wig peifeica o intradsea, si o esté disporible el access  Whn, 2000
cemtrl. Fatn rowchsicn se hasn en fue s

profesdensles en el moments d2 la urgencia podiar

RESRET UM BIZE50 VESZUAT ceanral aness de 1 Aoras y que

win retrase en lz adminlsoacidn de noodeEcas se asodkd

o BT = imactalidad 200 weces (RRTAT

Z. El ml:annu de alto Hajo proporcienadoe sor una canulz
nzsal debe ssms himeds y 3 temperatura 2decuada
cugnds s& uis corma spoyo en la d fizulead respiratsda,
hasta que esté d sponi ble unza terapia defivitiva

3. l"l||1.|:|'||' rotuen dmrlicika oo A1, ps oahnare fuerte
recomendscidn 3 minstracisn de antibibdens en l2 1°
hora de tratam enta

Ver algoriome de vatamiene de Chogue Séptice Meonatal y

Cuadre de Sintihiaticas.

Monitorzacion me invasiva:

Vigilar  comstantes witales KR, Fi, Laimperztura |
central/periférica, presidn arterial]. omimetnia de pulso, dioresis INICE]
b F'n!..n. AN

Feclizar  esoudio -:r.l::ar:liugrﬁ-ir.-n Fara eotirmacion da
alrerac enes hemod admizas de 2 furckdn cardizza.

Fl[llm.'lriﬁn hemodindmica i renuimne wigilaneia a
eeiddnue de TA ¢ PUC, tonametds gdswica, calocacda de [mMICE]
eatéteras para determiaar el indize cardimes [IC], resistencias | Pove, J008
wasculaies perfericas ¢ pubmong res, 200 €0 sangre venosa ini«ta
& vend cana superder (WC5)
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ANEXO 2
Tabla 2. Neonatos con Sepsis Neonatal. Servicio de Neonatologia. Hospital Infantil de
México Federico Gdmez. 2015-2016

Variable Categoria Frecuencia Porcentaje
Sexo Masculino 90 58,06 %
Femenino 65 41,94 %
Diagnostico principal Ninguna 40 25,81 %
Digestivas 36 23,23 %
Cardiovasculares 26 16,77 %
Mixtas 26 16,77 %
Cromosomopatias 7 4,52 %
Respiratorias 7 4,52 %
Renales 5 3,23 %
Neuroldgicas 4 2,58 %
Otras 4 2,58 %
Clasificacidon segun AEG 113 72,90 %
Peso/EG BPN 37 23,87 %
RCIU 3 1,94 %
GEG 2 1,29 %
Muerte Neonatal Si 14 9,03%
No 141 90,97 %
Uso de Antibidtico Si 114 73,55 %
No 41 26,45 %
Rango de Edad Menor a 33 14 9,03%
Gestacional 33a36 23 14,84 %
(semanas) 37240 113 72,90 %
Mayor a 40 5 3,23 %
Peso (gramos) Media 2650,71
Mediana 2800,00
Minimo 700,00
Maximo 5200,00
Rango 4500,00
Cuartil 1 2285,00
Cuartil 2 3185,00
Edad Gestacional Media 37,05
(semanas) Mediana 38,00
Minimo 24,00
Maximo 41,00
Rango 17,00
Cuartil 1 36,50
Cuartil 2 39
Total pacientes n 155
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ANEXO 3
Tabla 3. Esquemas ATB. Neonatos con sepsis heonatal. Servicio de Neonatologia.

Hospital Infantil de México Federico Gémez. 2015-2016

Variable Categoria Frecuencia Porcentaje
Tipo de Esquema Esquema A 87 56,10 %
Esquema B 57 36,70 %
Esquema C 36 23,20%
Esquema D 18 11,60 %
Total n 198 100 %
Nimero de Esquemas Esquema A 67 58,70 %
aplicados Esquema B 20 17,5%
Esquema C 25 21,90 %
Esquema D 2 1,70 %
Total n 114 100 %
Motivo de cambio Aislamiento 26 23,00 %
de ATB Mala Evolucién 27 24,00 %
No Necesario 26 23,00 %
No hubo cambio 34 30,00 %
Total n 113 100 %
Rotacidn Solo A 53 40,01%
Solo B 11 8,30 %
Solo C 2 1,50 %
DeAaB 28 21,20%
DeAaC 3 2,20%
DeBacC 28 21,20%
DeCaD 4 3,00 %
4 Esquemas 3 2,20 %
Total n 132 100 %
Motivo de cambio Completaron esquema 33 27,20 %
del Esquema A Retiro 21 17,30 %
Rotacidon a B 29 23,90 %
4 3,30%
Rotaciéna C
Aislamiento 14 11,50 %
Sepsis 20 16,50 %
Total n 121 100 %
Motivo de cambio Completaron esquema 7 15,20 %
del Esquema B Retiro 2 4,30 %
Rotacidn a C 16 34,80 %
Aislamiento 6 13,00 %
Sepsis 15 32,60 %
Total n 46 100 %
Crecimiento bacteriano Positivo 34 21,90 %
en cultivo Negativo 121 78,10 %
Total n 155 100 %
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ANEXO 4

Tabla 4. Esquemas ATB. Neonatos con sepsis neonatal. Servicio de Neonatologia.

Hospital Infantil de México Federico Gomez. 2015-2016

Variable Categoria Frecuencia Porcentaje
Gérmenes aislados Klebsiella pneumoniae 2 1,29 %
Acinetobacter ursigni 1 0,65 %
Burkordelia gladoli 1 0,65 %
E. coli blees (+) 2 1,29 %
Enterococo faecalis 1 0,65 %
Staphylococcus
epidermidis 16 10,32 %
Staphylococcus
hominis 2 1,29 %
Staphylococcus
lugdunensis 1 0,65 %
Muerte Neonatal Si 14 9,03 %
No 134 86,45 %
Total n 148 100 %
Motivo de cambio Aislamiento 26 23,00 %
de ATB Mala Evolucién 27 24,00 %
No Necesario 26 23,00 %
No hubo cambio 34 30,00 %
Total n 113 100 %
Motivo de cambio Completaron esquema 7 15,20 %
del Esquema B Retiro 2 4,30 %
Rotacidn a C 16 34,80 %
Aislamiento 6 13,00 %
Sepsis 15 32,60 %
Total n 46 100 %
Crecimiento bacteriano Positivo 34 21,90 %
en cultivo Negativo 121 78,10 %
Total n 155 100 %
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ANEXO 5

Hoja de Recol

eccion de datos

For

v A W N

10
11
12

12
13
14
15
16

17

18
19

20
21

22
23
24
25

Efectividad de lo esquemas empiricos de antibidticos usados en la terapia de sepsis

tardia en el servicio de neonatologia en el periodo septiembre 2015-marzo 2016. hospital

Infantil del México Federico Gomez

Edad neonatal al momento del desarrrollo de sepsis tarida: |:|:|:| dias
Sexo:  masculino |:| femenino |:|

Edad gestacional al momento del nacimiento: |:|:| semanas

Peso al nacer: |:|:|:|:| gramos

Clasificacidn segun peso para la edad gestacional: AEG |:| BPN |:|
et [ ] rau [ ]

Presencia de coomorbilidades: No |:| anomalias congénitas |:|
fungemia |:| hipertensién pulomonar con o sin COR pulmonar |:|
comorbilidades neuromusculares |:|

Antecedentes de riesgo perinatal: ruptura prematura de membranas |:|
infeccidn de vias urinarias maternas |:| embarazo multiple

corticoides perinatales |:| eclampsia / preeclampsia |:|

antibioticos antes del parto |:| hemorragia preparto |:|

coriamniontis |:|

Ruptura prematura de membranas mayor a 24 horas |:|

Administracion de corticoides prenatales: si |:| no |:|

Via del parto: cesarea |:| vaginal |:|

Reanimacion en la sala de partos: si |:| no |:|

Tio de reanimacion en sala de partos: ventilacidn con presion positiva |:|
Intubacién endotraqueal |:| epinefrina |:| compresidn toracica |:|
Puntuacion de Apgar |:|

Surfractante: si |:| no |:|

Numero de dias con ventilacién convencional en el dia 7 |:|:|:|

Numero de dias con ventilacién de alta frecuencia en el dia 7 |:|:|:|

Oxigeno de alta flujoen el dia 7 si |:| no |:|

Tipo de esquema de antibidticoterapia empirica

Ampi + Cefo |:| Ampi + Amik |:|

duracién de los esquemas de antibidticoterapia |:|:|
Edad al momento de inicio |:|:|

NEC  si [] no []
Muerte si |:| no |:|

duracién del tratamiento: |:|:|d|'as
Necesidad de cambio de tratamiento o tratamiento adicional si |:| no |:|

hemocultivo posivito

Agente |
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