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1.-Introd ucción 

La sepsis es mucho más frecuente en el periodo neonatal que en 
otras etapas de la vida, la inmadurez inmunológica 
característica del neonato es quizá uno de los principales 
motivos. Los factores de alto riesgo para la presencia de 
infecciones bacterianas en los neonatos, la presencia de 
ruptura de membranas, fiebre materna, corioamnioit.is, y 
funisitis. OlC2> Sepsis neonatal se ha definido como un síndrome 
clínico caracterizado por signos sistémicos de infección 
acompañado de bacteremia en el primer mes de vida con o sin 
hemocultivo positivo. o) En la actualidad la sobre·vida de recién 
nacidos cada vez más pequeños de bajo y muy bajo peso al 
nacer, los procedimientos invasivos, y la virulencia de los 
gérmenes multi·resistentes, influyen entre otras cosas en la 
presión selectiva ocasionada por sobre·exposición a los 
antibióticos, han contribuido a aumentar la tendencia de los 
casos de sepsis neonatal <2><a) En Estados Unidos de 
Norteamérica se presenta en la 8 de cada 10,000 nacidos vivos, 
la mortalidad varia del 10 al 40%; en México las bacterias 
Gram·negativas son los agentes causales mas frecuentes de 
infección sistémica y se reportan de 9 a 36 casos de sepsis por 
cada 100 egresos y la mortalidad varia del 23 al 65 %.<tlC5l En 
nuestro país la sepsis neonatal es una de las principales causas 
de morbi·mortalidad neonatal, en especial originada por 
bacterias Gram· negativas. En el Hospital Regional lro de 
Octubre que es un centro hospitalario de 3er nivel de atención, 
la mortalidad neonatal se ha estimado en hasta un 30 por cada 
100 nacidos vivos y de estos en la unidad de terapia intensiva 
neonatal se reporta 60 por cada 100 ingresos y hasta un 80% 
tienen diagnóstico de sepsis neonatalc1a> Los principales agentes 
etiológicos causales de Sepsis Neonatal son Enterobacter 
c.loacae I<"lebs.iella pneurnonie Pseudornonas aerugiflosn. 
Escher.icb.ia coli. y Staphylococcus epiderrn.idi ... ~. incluso en el año 
2000 se presentó un brote de Sepsis neonatal severa por 
Enterobacter C/oacne con una taza de ataque y mortalidad de 
100 % C-t)(9lCJ.ll La sepsis neonatal se ha clasificado en temprana 
cuando se presenta desde el nacimiento hasta los 4 días y tardía 
cuando se presenta posterior a los 5 días de vida, siendo el 
tiempo de presentación un factor para sospecha de gérmenes 
etiológicos; y el cuadro clínico puede considerarse muy 
variado.<2> La sepsis neonatal temprana tiene un curso clínico 
grave, fulminante y multisistémico siendo su complicación más 
frecuente la neumonía; la sepsis tardía es de curso lentamente 
progresivo y focal, su complicación más frecuente es la 
meningitis, los agentes etiológicos más frecuentes en sepsis 
temprana están relacionados con los gérmenes colonizantes o 
contaminantes del tracto genital de la madre y sobre todo Gram-
negativos del tipo enterobacterias <Escherichia coli. E='~"~e~r~o~c~o~c~c=u~s~s¡p=::··~>:._Yó._-==-==-------.. 
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algunos Grarn-positivos (Streptococcus del grupo B) en México este 
último es poco frecuente, (IJC4J En sepsis tardía los agentes etiológicos se 
relacionan más bien al tipo de flora hospitalaria e implica los siguientes 
gérmenes en nuestra unidad hospitalaria Klehsiella p11eu1no11ie. 
Pseudon1onas neruginosa. Esclzericlzia {;Qfj_. Enterohacter c/oacae y. 
Staphylococcus epidern1idis Candida sp.. (9) además de las 
condiciones de susceptibilidad del neonato a las infecciones por 
su condición inmunológica el principal mecanismo de 
transmisión de las bacterias es a través de las manos de los 
familiares o del personal que los asiste, seguido de la 
contaminación de equipos y materiales utilizados, así como el 
uso indiscriminado de antibióticos.<2> Las manifestaciones 
clínicas se han podido explicar gracias al mejor conocimiento de 
la fisiopatología de esta enfermedad; el punto clínico se ha 
llamado SRIS (síndrome de respuesta inflamatoria sistémica) 
conjunto de signos y síntomas compatibles con sepsis haya o no 
cultivo positivo según el American Collage of Chest (ll sin 
embargo otras lesiones tales como quemaduras, pancreatitis y 
traumatismos extensos pueden originarlo; Las manifestaciones 
clínicas son múltiples e inespecíficas y no existen datos 
patognomónicas en este proceso debido a la gran variabilidad de 
entidades nosológicas que afectan al neonato y que comparten la 
sinología con sepsis, las principales manifestaciones clínicas que 
sugieren sepsis son: ictericia. rechazo a la vía oral. distensión 
abdominal, disterrnias, dificultad respiratoria, diarrea, crisis 
convulsivas. vómito, apnea, hepatornegalia y 
esplenomegalia.<2)(3) En los últimos años se han comprendido 
mejor los mecanismos fisiopatológicos en general el proceso 
inflamatorio es originado por el componente antigénico de la 
membrana celular de las bacterias que estimulan a rnacrófagos, 
linfocitos y células endoteliales para producir citosinas pro­
inflamatorias, corno interleucina -1 (111), IL-2 y el factor de 
necrosis tumoral (FNT) <2>W>O O.La generación de rnetabolitos 
vasoactivos del ácido araquidónico, prostaglandinas y 
trornboxanos participan de manera decisiva en la des-regulación 
vasornotora de la sepsis y el choque séptico (I)(GHsJ El laboratorio 
es un apoyo diagnóstico importante, y aunque ningún análisis 
bioquímico disponible hasta el momento tiene una especificidad 
del 100%, como concepto general las pruebas negativas 
descartan la infección con mucho más precisión que la que tiene 
una prueba positiva para establecer infección; Dentro de los 
parámetros para-clínicos dada la poca especificidad y 
sensibilidad de las determinaciones de laboratorio se han 
agrupado en ºscoresn los más citados están en relación de 
leucocitos inmaduros /totales > 0.2, recuento de leucocitos < 
5,000/mm, y > a 30,000, aumento de la proteína C reactiva 
(PCR) y velocidad de sedimentación globular (VSG). El 
hernocultivo es el estándar de oro para el diagnóstico de sepsis 
neonatal sin embargo el índice de positividad es habitualmente 
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bajo siendo recomendable la toma de hemocultivos seriados.(!) 
02> El diagnóstico se hace sobre la base de los antecedentes 
perinatales el cuadro clínico y los resultados de laboratorio. 

Antibióticoterapia: El manejo de antibióticos sigue siendo el 
pilar en el manejo de la sepsis neonatal y a pesar del desarrollo 
de mejores antibióticos, la morbi-mortalidad no ha disminuido 
significativamente y la aparición de cepas resistentes es 
alarmante, ha sido controversia} el in1c10 del tratamiento 
antibiótico empírico y se basa en el concepto de clasificación de 
sepsis neonatal temprana y tardía, para garantizar la cobertura 
anti-microbiana en el neonato séptico los esquemas utilizados en 
nuestra población van desde betalactámicos asociados a 
aminoglucósidos, cefalosporinas de 2ª y 3° generación asociado a 
aminoglucósidos, glicopéptidos asociados a cefaloporinas y 
últimamente carbapénicos asociados a glicopéptidos.<12)(19) Las 
ventajas del inicio de un esquema empírico son muchas y están 
enfocadas a abatir la morbi- mortalidad, sin embargo las 
desventajas de unos y otros esquemas han sido varias dentro de 
las cuales se encuentran reacciones de hipersensibilidad, 
alteración de la función renal y/o hepática, inducción de 
resistencias bacterianas, inducción de las resistencias 
bacteriana y por lo tanto falla terapéutica por cepas resistentes. 
En nuestra unidad hospitalaria la falla terapéutica a los 
esquemas convencionales ha estado presente siendo modificado 
el esquema en forma temprana con cefalosporina de tercera 
generación más aminoglucósido (ceftaziditna ·amikacina) 
incluso llegando al manejo de carbapenérnico. La amikacina es 
un antibiótico familia de los aminoglucósidos que bloquea la 
síntesis de proteínas bacterianas uniéndose a la fracción 
ribosomal bacteriana 30 S y 50 S. La administración parenteral 
tienen poca penetración en los líquidos transcelulares y en LCR 
es limitada los antibióticos de esta familia no se rnetabolizan en 
el organismo y se eliminan por filtración glomerular. la 
coadministración con cefalosporinas potencia el efecto inhibidor 
de la fracción ribosomal 30 S cubre un espectro de gérmenes 
tales como: Staphylococcus aureus metilcilino sensible, 
St:hnpvlococcus epfdern1jdfs Mornxelh1 cnthnrrnlL«. E. CoH 
.KiehsjeJia sp. Enterohncter sp: SafnJonelln sp. Shfghelln sp, 
Serratia nJarce11~.;;cens Proteu..c:; Vulgar.i._.;;, P aueruginosa. 
HaenJofiius i'nfluenzae. Yersinia eneterocolitica. Ca>C12) 
Ceftazidima es un antibiótico de la familia de las 
cefalosporinas,los integrantes de esta familia tienen en su 
estructura química un anillo 6-lactarnico que determina la 
actividad antibacteriana de estos compuestos, su mecanismo de 
acción es la inhibición la síntesis del péptidoglicano de la pared 
celular, penetran bien los tejidos sin embargo en LCR es 
variable, sin embargo las cefalosporinas de tercera generación 
tienen mejor penetración, estos son eliminados por vía renal en 
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general son compuestos de baja toxicidad, sin embargo se 
describen dentro de efectos tóxicos posibles, depresión de la 
medula ósea y hepatitis.(5) cubre un espectro de gérmenes tales 
como Strept:ococcus A. IL Q, Q, Streptococcus pneu01oniae. 
Streptococcus v.ir.idan.lí;. Staphv.lococcus aureus metilcilino· 
sensible,. Sthnphvlococcus epiderrnidi._~ Neisseria gonorroeae 
Neise,-ü-1 rnenÍng-it:idL" Moraxelln Cnt:harrnlis E coh: IClehsÍelln 
E.ll, Enterohacter §.12. Serratia rnarcenscens Proteus rnirabi/J.is 
Providencia §.J2. .llforganelJa sp,. C.itrohc"lcter sp,. J! auerug.inosa. 
Hnen1ofilus .influenzae l'érsinia eneterocolitic,"l. CJostridiurn no 
düfi.c;Je y ~Ynntornonc'lS rnnltoph;Jh:-,. (8) Cefepime: Siendo este 
último una cefalosporina de cuarta generación que cubre el 
mismo espectro de microorganismos con poca inducción a la 
resistencias por una baja inducción en la expreston de 
betalactamasa (7)(8).ha sido utilizado en la edad pediátrica 
para el tratamiento de infecciones de vías respiratorias bajas, 
infección de vías urinarias. en piel. como peritonitis y 
actualmente su utilización se encuentra en pacientes con 
neutropenia y fiebre. su espectro abarca gérmenes tales como 
Streptococcus ¿1, J;;L .Q, Q Strept:ococcus pneun1oniae. 
St:reptococcus v.iridans. Stnphvlococcus aureus 
n1et:.;JciHnosensÍble Sthnphvlococcus epÍderrn1"dü:. Neü;seria 
eonorroeae Nei._o;;er.ia nJening.itid.i~.,.. Moraxel/a Cat:harrnlis, .lf;., 
coH IClehsiella sp, Enterobncter sp Serraü:., n1nrcenscens. 
proteus rnirnhil/L<;. Providencia tEJ2, Morgnnel/a §J2, Cit:robacter 
fil2., E., auerugj'nosa. Haen1ofilus influenzae Yersin.ia 
enterocol.it . .ica. Burholder.1:."1 cepacic"l y peptostreptococcus sp. Es 
estable a la hidrólisis de muchas de las betalactamasas 
identificadas y codificadas por plásmido, aunque es menos 
activa contra especies de Pseudornonas y ....-Yantornonas 
rnalt:ophila 

Aprobado por la FDA en 1996 para su uso en en adultos y edad 
pediátrica; de administración parenteral con eliminación 
principal por vía renal con un tiempo de vida media de 2 a 3 
horas, la concentración media en el plasma depende la dosis de 
administración <22> tabla 1 

1 ~~i!1::co~n~~;r;;fa~~~sr~C±~)~~~~::~~~:~-s-~~~~a~!~C~f~Pl~e and Derived 

1 Cefepime HCI 

¡;... P-a-ra_m_e_t_e_r __________ / soo mg IV ! 1 g IV l 2 g IV 

/ 0.5 h/ ~ 3-8-.2-----, r 7-8-.7-----,, 1-6-3-.1----

---[21.6 / 44.5 / 85.8 
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fTASLE 1 Average Plasma Concentrations in µg/ml of Cefepime 
l Pharmacokinetic Parameters (±SD), Intravenous Administration 

j Cefepime HCI 

1 

and 

1 -P_a_r_a_m_e_t_e_r __________ l 500 mg IV l 1 g IV 12 g IV 

Derived 

J 2.0 hj ~ 1-1-.6------¡.-2-4-.3-----¡.-4-4-.8-----

f4.-oh . - ------------ rs~o-· ------ -·--r10~5·------------¡-19~2-·--

,8.0 h r 1.4 r2.4 13.9 ! 12.0 h \0.2 jo.6 ---------/¡-.1------------

¡~c-ma-x.-µ-g/_m_1 _________ !39.1 (3.5) j8I.7 (5.1) j 163.9 (25.3) 

l~A-U-C-.-h--µ-g/_m_l _______ i70.8 (6.7) j 148.5 (15.1) j284.8 (30.6) 

/Numb-;;r of subJects-c;;;;¡~)-· ---r 9 · 19 --19-------

metabolizado en N-metilpirrolidin (nmp) el cual es convertido en 
N-oxide siendo la eliminación por via renal sin cambios hasta en 
un 85% por lo que pacientes renales y hepatopatas requieren 
ajustes en la dosificación.<1><21> Contraindicado en pacientes 
sensibles a cefalosporinas, penicilinas y otros antibióticos 
betalactamicos, las precauciones consideradas es en la 
vigilancia de actividad de protrombina en pacientes con falla 
hepática y renal, así corno en estados de desnutrición.<22> Los 
efectos adversos reportados son: >1% reacciones locales (3.0) 5 % 
flebitis, rash y dolor en el sitio de aplicación, otros menores al 1 
% incluyó colitis, diarrea, fiebre, nausea, moniliasis, prurito, 
vómito y vaginitis. Hasta ahora no existen estudios que evaluen 
el uso de cefepime en sepsis neonatal sin embargo se considera 
dados los resultados con otras entidades nosológicas en edad 
pediátrica considerando el perfil de seguridad reportado en 
adultos y niños.<1><20><21> 

Cefepirne ha demostrado una respuesta clínica adecuada para 
el tratamiento de pacientes pediátricos con neumonía de hasta 
88 % contra ceftazidirna de 75 % la alta mortalidad de neonatos 
con sepsis neonatal hacen pensar en mejores posibilidades 
terapeuticas para los que los agentes bacterianos tienen menor 
resistencia. ~------1-S_C_O..,...,N=---, TES 
2. -Material y métodos FALLA DE ORIGEN 
Se realizó un estudio experimental, aleatorizado, controlado, 
abierto y comparativo en pacientes que ingresaron a la terapia 
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intensiva neonatal y unidad de cuidados intermedios neonatales 
del Hospital Regional Primero de Octubre, con diagnóstico de 
sepsis divididos en dos grupos, con la finalidad de comparar 2 
esquemas de tratamiento en sepsis neonatal temprana y tardía. 
Con el objetivo de demostrar la eficacia, tolerancia y seguridad 
de cefepime para su uso en sepsis neonatal y disminuir la 
mortalidad neonatal por esta patología. 

El grupo 1 lo constituyo 11 pacientes de 30 a 35 semanas de 
edad gestacional cumplida con diagnóstico de sepsis, que al 
momento del diagnóstico no presentaron malformaciones 
congénitas, insuficiencia renal y/o hepática. se les administró 
cefepime como monoterapia antimicrobiana a dosis de 60 
mg/kg/dia dividido en 2 dosis o ajustada según niveles de 
creatinina sérica por un periodo mínimo de 5 días y máximo de 
10 días, por vía intravenosa en infusión de 30 minutos, diluida 
en solución glucosada al 5 % en una concentración de 40 mg/ml; 
el grupo 2 lo constituyo 9 pacientes de 30 a 35 semanas de 
gestación cumplida con diagnóstico de sepsis que al momento 
del diagnóstico no presentaron malformaciones 
congénitas,insuficiencia hepática y/o renal se les administró 
ceftazidiJna·ainikacina. se administró ceftazidima a dosis de 100 
mg/kg/dia en 2 o 3 dosis según edad gestacional corregida, por 
un periodo mínimo de 5 días y máximo de 10, por vía 
intravenosa, en infusión de 30 minutos, diluida en solución 
glucosada al 5 % en una concentración de 50 mg en l ml; y 
amikacina a 12 mg/kg/dia ajustada a la edad gestacional por un 
periodo mínimo de 5 días y máximo de 7. por vía intravenosa 
administrada en 30 minutos diluida en solución glucosada al 5 
% a una concentración de 5 mg/ml. Antes del inicio del 
tratamiento se informó a los padres o responsables del paciente, 
obteniendo la autorización bajo una forma de consentimiento a 
los padres de los neonatos ingresados en el estudio respetando 
las normas de la declaración de Helsinki. 

Se consideraron corno criter.ios de inclusión: todos los neonatos 
de 30 semanas de gestación a 44 SDG (según capurro y ballard) 
con sepsis neonatal temprana y tardía y que al momento del 
diagnóstico no presenta insuficiencia renal o hepática. 

Se consideraron criterios de exclusión pacientes menores de 30 
semanas de gestación o mayores de 44 (por capurro y cliffort). 
recién nacidos con malformaciones congénitas y aquellos que 
presentaban insuficiencia renal y hepática al momento del 
diagnóstico. 

Considerándose corno criterio de suspens1on del fármaco la 
presencia de crisis convulsivas que desencadenaran Status 
epiléptico ó la presencia de cualquier reacción adversan:n:r..------:--.-------, 
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pudiera poner en peligro la vida del paciente y la persistencia 
del cuadro clínico que obligue a cambiar el tratamiento. 

Para su evaluación se consideró definir como. 
falla terapéutica; persistencia bacteriológica del germen, 
empeoramiento clínico del paciente a las 72 horas, persistencia 
de alteración en los parámetros de laboratorio establecidos para 
evaluación. 
éxito terapéutico; cura bacteriológica mejoramiento clínico a las 
72 horas o antes, normalización de alteración en los parámetros 
establecidos para evaluación. 

eficiencia; como la capacidad del fármaco para lograr el efecto de 
cura bacteriológica y clínica. 

tolerancia; como la mínima presencia de efectos adversos que no 
obligan a la suspensión del fármaco. 

seguridad; ausencia de efectos que provoquen daño uní o 
multiorgánico que ponga en peligro la vida del paciente. 

Se utilizó para la obtención de datos una cedula de recolección 
de datos por paciente en la cual se reportó 

los factores de riesgo para sepsis neonatal como intrauterinos y 
extrauterinos realizando el seguimiento desde la detección de 
sepsis, se monitorizaron signos clínicos (signos vitales, aspectos 
gastrointestinales, neurológicos, dermatológicos, metabólicos y 
hemodinámicos) y paraclínico al primer, tercer y sexto día del 
proceso séptico dentro de los que incluyeron valores 
gasométricos, pruebas de función hepática, biometría hemática 
química sanguínea, depuración de creatinina, proteína e 
reactiva, velocidad de sedimentación, examen general de orina, 
electrolitos séricos, hemocultivo y aspirado bronquiales en 
quienes ameritaron ventilación mecánica. 

Método estadístico: se realizó codificación de variables e estas 
fueron vertidas sistema Oficce 2000 Execel, se aplicó para 
procesamiento de datos estadístico en el programa SPPS B.O 
con un modelo de regresión logística paso a paso un análisis 
preeliminar . utilizando como variable dependiente mortalidad 
para cada grupo, realizando comparación con chi-squar-pearson 
y prueba exacta de fisher. 

3. -resultados 

se incluyeron 20 pacientes recten nacidos con diagnóstico de 
sepsis neonatal que cumplieron los criterios de inclus¡;.io=·.;.n~,_.;:l;:.l _________ -,. 
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pacientes se incluyeron en el grupo 1 y 9 en el grupo 2 de los 
cuales 11 fueron del sexo femenino y 9 del sexo masculino 
predominando los recién nacidos pretérmino con promedio de 
edad gestacional corregida de 30 a 35 SDG constituyendo el 55 
% del grupo de estudio hasta el momento, los factores 
condicionantes para sepsis fueron; dependientes de la edad y 
procesos respiratorios inherentes que ameritaron 
procedimientos de invasión por requerir ventilación mecánica 
en un 40 % del total del grupo, además de asociarse ruptura de 
membranas de más de 48 horas en el 25 % del grupo y 
utlización de catéteres en el 86 % del grupo 

La seguridad de cefepime vs Amikacina - Ceftazidime no tuvo 
diferencias significativas al comparar la muerte como variable 
dependiente presentando un valor estadístico con chi -squar -
pearson de p0.822 y prueba exacta de Fisher de l. tabla 2 

Tabla 2. MORTALIDAD DE 
DIAGNOSTICO DE SEPSIS, TRATADOS 
CEFATZIDIME /AMIKACINA. 

j Grupo 

1Grupo1 

j Grupo 2 

1 total 

PACIENTES CON 
CON CEFEPIME vs 

Fuente: Registros cllnicos del ~rvicio de UCJ N del Hospital Primero de Octubre. 

La tolerancia y eficiencia en un modelo de regresión 
logística paso a paso en análisis preeliminar con variables 
representativas como edad gestacional, peso, uso de ventilación 
mecánica, ruptura de membranas, frecuencia cardiaca basal, 
leucocitos basales, plaquetas basales, PCR Y VSG basales, 
hemocultivo no presentó significancia estadística en este 
estudio proyectado a 50 pacientes por grupo al completarse la 
muestra deberá realizarse un análisis de interacciones y 
categóricos. los efectos adversos encontrados por grupo son: el 
de mayor frecuencia, palidez, seguido de rash y distensión 
abdominal sin ser significativas entre cada una; por lo que 
cefepime demuestra tolerancia similar a ceftazidime­
amikacina. tabla 3 
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Tabla 3. EFECTOS ADVERSOS REPORTADOS EN LOS 
PACIENTES NEONATOS CON DIAGNOSTICO DE SEPSIS 
TRATADOS CON CEFTAZIDIMA-AMIKACINA VS CEFEPIME. 

r ~~~~t;:~s ~up-o----·-- --- -·--· r~~-up·o-- ----···--·--- r·~t;.¡---- . ---·---,%·-----------·----·--¡ 
,_I Ra~s-h ________ I 1 --- ro----------! 1 ~------ ¡ 
1 Palidez ! 1 2 : 3 J 35% i 
rl co-L--:ivi---:-.d.,-e_z _________ : O O O O 

J Equimosis ¡ 1 f--0-___________ -i---------- í5o/. 1 

/ Irritabilidad : O fo 1 O J O 
rl N_a_u_s_e_a ___________ -0--------- 1 11 -5-%--------

r¡ F=le~b-it-is _________ i o O :O- ¡-o-· 

1 

Crisis 

1

¡r-co----------¡o--------- O --------rO~--------

convulsiva 1 
~D~i-s-te_n_s-ió~n---------,-2----------

abdominal ! 
o :2 

Fucnt.c: Regif'tros cHnicoa del servicio de UCIN del llottpitnl Primero de Octubre 

La eficacia se evaluó por regresión logística la cual no 
reveló diferencia significativa, la eficacia entre ambos esquemas 
de antibioticoterapia evaluo el comportamiento de las celulas 
blancas. Constituyendo el 55 % del total de los pacientes quienes 
demostraron corno dato de sepsis leucocitocis o leucopenia 
predominando el segundo, mostrando una recuperación de las 
cifras normales a las 72 horas en el grupo 2 a diferencia del 
grupo 1 que alcanzo recuperación a las 148 horas. Tabla 4 Otro 
parámetro presentado como dignóstico de sepsis fue la presencia 
de trombocitopenia o trombocitocis encontrándose en un 65 % 
de los pacientes mostrando mínima recuperación a las 72 horas 
para ambos grupos. Tabla 5 

Tabla 4. COMPORTAMIENTO DE LEUCOCITOS EN 
PACIENTES NEONATOS CON DIAGNOSTICO DE SEPSIS 
TRATADOS CON CEFTAZIDIMA-AMIKACINA VS CEFEPIME. 

15% 

1 

-- 1 ~E~~r· --~~----------¡-~-ª_E_ri_ft ___________ f_: ______ _,_I 

Leucodtocis '~ª----------'~-------~1~2~--------~-~~~-----~: 

-~:;_::~~--- ________ J _~ _________ __j : : --=:----------'J __Q ___________ j 

Fuente: Registros cllnicos del servicio de UCIN del Hospital Primero de Octubre . 

. _- ,,_ --~-·~_,. '-v,..,;;-rLX~SD)S 99N 
. . . . , ·.r.t:U.i ~- .E:ORJGEN 
: J J.~ (_._.:...:,.. .i;,.;· ~ .;_~ ~ ', __ .,,, - ·--
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Tabla 5 COMPORTAMIENTO PLAQUETARIO EN 
PACIENTES NEONATOS CON DIAGNOSTICO DE SEPSIS 
TRATADOS CON CEFTAZIDIMA-AMIKACINA VS CEFEPIME. 

1 

Grupo 

1 

A 

1 

Grupo 
1 Jns 2 
bnsnl 72 bnenl 

h 

Trombocitopenia 1 G 1 5 1 3 

Trombocitocis 1 1 1 o 1 3 

Total 1 7 1 5 ___ J_~_ 

Fuente: Regislros cHnicot1 del 11ervicio de UCIN del Hospilnl Primero de Octubre 

La fiebre, hipotermia, polipnea, taquicardia y la Pco2 
menor de 20, datos de SRIS fueron evaluados estadísticamente 
para determinar la eficacia, dentro de los mencionados 
predomino la fiebre y polipnea en ambos grupos de estudio, 
siendo menos presente la hipotermia, la mejoría clínica en base 
a estos parámetros para ambos grupos, fué dentro de las 72 
horas, presentando normalidad hasta en un 95 % sin mostrar 
significancia estadística de mejoría para algún grupo. Tabla 6, 
tabla 7. 

Tabla 6. SIGNOS BASALES ENCONTRADOS EN 
PACIENTES NEONATOS CON DIAGNOSTICO DE SEPSIS 
TRATADOS CON CEFEPIME VS CEFTAZIDIME VS AMIKACINA 

1 
Signos 1 G1 rupo 1 G2 rupo 
basales 

j Total 
! 

1 

A 
lns 
72 
h 

1 3 

1 2 

J 5 

!r=T~>-3-8--------~7---------.--=5---------: 12 -------,60% 

j T<36 O 2 i 2 ;.., -l~0-%-------

1 Fc>l60 ! 4 2 f 6 j 35% 
!'""' F=-r->6------¡s----·-----fG ----- 14 j 70% 

íPc02>2o___ [6 _____ -------··-· ----- ¡ x·- ------ :-10 --- ------- · - - -- p;o%·- - --

Fuente: Regi1:1tros clinicos del servicio de UCIN del Hospital Primero de Octubre 
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Tabla 7. SIGNOS ENCONTRADOS A LAS 72 HORAS DE 
TRATAMIENTO EN PACIENTES NEONATOS CON DIAGNOSTICO 
DE SEPSIS TRATADOS CON CEFEPIME VS CEFTAZIDIME -
AMIKACINA 

J ~!~~=s J ~rupo J ~rupo ¡ Total 1 % 

1 T>38 1 1 1 o ,~1--------,,_5_% ______ _ 

1 T<36 I O I O 1 O 1 O 
~>160-----··---¡2-··-·--------fl"--------¡ 3 J 15% 

1 Fr>GO 1 O 1 1 I 1 'I -5-%.,.-------

1 Pc02 1 O 1 1 j 1 1 5% 

Fuente: Registros cHnicos del servicio de UCIN del Hospitul Primero de Octubre 

Durante el estudio se aislaron los siguientes germenes ; 
Staph.ilococcus ep.iderniidis, stnpviococcus aur.iculari·.._~, 

ent:erobnct:er cJoacne, kJeb.<;jeJJn, siendo el más frecuente 
St:aphiJococcus epiderrnidis hasta en un 38 %, seguido de 
Ent:erobact:eren un 30 %. Cabe mencionar que no se nos reportó 
unidades formadoras de colonias para cada hemocultivo 
reportado como positivo, tabla 8 la sensibilidada reportada por 
antibiograma todos reportaron algún grado de sensibilidad para 
cefepime constituyendo el 100 % de sensibilidad in vitro para 
este, mientras que tres fueron sensibles a ceftazidime y tres a 
amikacina constituyendo un 23 % y el resto se reportaron con 
sensibilidad intermedia y resistente a ceftazidima-amikacina. 

La eficacia clínica y bacteriológica se presentó en 81.8 % 
para el primer grupo, siendo fallida en dos pacientes y para el 
segundo grupo fue de 77 % siendo fallida en 2 pacientes. Por lo 
que la eficacia no es estadísticamente significativa entre ambos 
grupos siendo de (p.0.6) para cefepime y (p.0.8 )para amikacina 
ceftazidime. 
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Tabla.8.GERMENES AISLADOS EN PACIENTES 
NEONATOS CON DIAGNOSTICO DE SEPSIS EN LA UCIN DEL 
HOSPITAL PRIMERO DE OCTUBRE. 

1 Grupo 1 1 Grupo 2 1 Total ----------- r·3----------------r------r-s-
I Stqpliylococcus 1, 12 ~3---------

auricularis 1 l 1:t:!e:::ªCf~-;-- ._ .. ___ ------ ¡-2--· ------~--------~2----------- r-4--------

l~Ea-e_b_s-;e_/_/a_P ________ _ 
1 o 

Fuente: Registroe clinicos del 1tervicio de UCIN del Hospital Primero de Octubre 

4-discusión 

la sepsis neonatal sigue siendo una de las principales 
causas de mortalidad en nuestro país, no excluyéndose nuestra 
unidad hospitalaria, la elevada mortalidad y el desconocimiento 
temprano del germen justifica el in1c10 del tratamiento 
antimicrobiano en forma empírica considerando los factores 
asociados y los gérmenes asociados al clasificar en sepsis 
temprana o tardía, sin embargo las resistencias bacterianas son 
un factor determinante para el fracaso del tratamiento por lo 
que se continuan buscando nuevas alternativas de tratamiento, 
Cefepime como cefalosporina de cuarta generación que se 
caracteriza por su estabilidad y baja afinidad frente a 
betalactamasas y en contraste con otras cefalosporinas en que la 
resistencia puede ser de una sola mutación, la resistencia para 
cefepime requiere de varias etapas de mutación a generado que 
se enfoque su estudio con otras entidades nosológicas.05l sin 
hacer menos la relevante tarea médica de reducir las resistencia 
bacteriana con un uso justificado de antibióticos. Hasta ahora 
no existen artículos que evaluen el uso de cefepime en sepsis 
neonatal, sin embargo existen estudios para su uso en pediatría 
los cuales se han orientado al tratamiento de neumonía 
nosocomial, neutropenia y fiebre, así como peritonitis 
secundaria a diálisis pcritoneal, con respuesta favorable al 
evaluar su eficacia, seguridad y tolerancia. En la ciudad de 
México existen múltiples estudios en el tratamiento de 
neumonía nosocomial donde se evalúa la eficacia y tolerancia de 
cefepime versus el tratamiento convencional con ceftazidime, 
siendo satisfactoria la respuesta tanto para ceftazidime como 
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para cefepime concluyendo que la eficacia y tolerancia es similar 
en ambos grupos por lo que ofrece otra opción de tratamiento en 
monoterapia.07> Estudios similares más recientes Os> 
demuestran que cefepime es más efectivo que ceftazidime en el 
tratamiento de la neumonía nosocomial en una unidad de 
cuidados intensivos donde se demostró que la cura 
bacteriológica y cHnica fue más temprana con cefepime, nuestro 
estudio en forma preeliminar demuestra que cefepime como 
tratamiento en sepsis neonatal obtiene resultados similares que 
ceftazidime· amikacina. Su uso en neutropenia y fiebre en 
pacientes oncohematológicos se considera actualmente como 
tratamiento de primera elección en monoterapia intravenosa 
con resultados satisfactorios y m1n1mos efectos adversos, 
satisfactorio en neutropenia complicada por su excelente 
actividad contra Streptococcus viridans y Pneun1ococo <21> 
Estudios comparativos de cefepime vs ceftazidime en el 
tratamiento empírico de fiebre y neutropenia en niños con 
cancer demuestran eficacia clínica y bacteriológica de un 74% 
para cefepime contra un 70% para ceftazidime.no reportándose 
efectos adversos que obligaran el cambio de antibiótico y solo 
reportándose un rash como único efecto adverso <22> siendo 
ajustadas la dosis en pacientes con alto riesgo nefrotóxico por 
uso de algunos tratamientos de quimioterapia. 

En los estudios realizados para la evaluación de efectos 
adversos se describen cefaleas (2.4 %), nausea (1.85 %) rash (1.8 
%) y diarrea(l. 7%), sin diferencias estadísticamente 
significativas respecto a otras ccfalosporinas, como la 
ceftazidime excepcionalmente se ha descrito la aparición de 
reacciones anafilácticas y estados convulsivos hasta ahora 
reportándose en la literatura solo dos casos de neurotoxicidad 
aguda asociada a su uso en insuficiencia renal y dosis altas. Por 
lo que cabe enfatizar su uso en este tipo de pacientes ajustada a 
dosis de función renal, aunque hasta ahora es controversia! las 
dosis utilizadas según la función renal. En nuestro estudio los 
efectos adversos asociados en cefepime fueron mínimos y no 
obligaron a la suspens1on del antibiótico dentro de estos 
encontramos palidez en dos pacientes mientras que en un 
paciente con ceftazidime·amikacina hubo transaminasemia 
hasta 3 veces el valor normal<rn> 

Las consideraciones microbiológicas de cefepime para 
bacterias Gram-negativas, Gram-positivos, Pseudornonas se 
continuan demostrando que las concentraciones m1n1mas 
inhibitorias son alcanzadas a las 12 horas de iniciado el 
tratamiento a dosis optimas de 2 g para adultos . Se considera 
4.3 mg/ml x MIC para alcanzar actividad bactericida. En 
nuestro estudio las MIC reportadas se encuentran en 3 mg/ml 
con las dosis usadas comentadas para este estudio.(19><20>el perfil 
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microbiológico actual reportado como susceptibilidad .in v.itro 
muestra un actividad similar in vivo demostrándose siguiente 
porcentaje de susceptibilidad para Enterobncter §.12 99.1 % con 
MIC de 2 a 4 mg/ml , E Col.i 99.8 % con . 75mg/ml K.pneurnon.ie 
97 %con 3 a 8 MIC mg/ml, ICJebsielln sp 98 %con 2 a 6 MIC 2 a 6 
mg/ml<2a)(24) si bien la actividada in vitro no siempre traduce 
respuesta clínica positiva es primordial usar la guia de terapia 
antimicrobiana y realizar vigilancia estrecha clínica. 

La eficacia clínica de cefepime en el tratamiento de 
sepsis neonatal fue de 88.8 % y la clínica para ceftazidime­
amikacina Cue de 77 % con valor estadístico mencionado en 
resultado por lo que este estudio preeliminar reporta que tanto 
ceftazidime-amikacina y cefepime son una eficaz y segura 
alternativa en el tratamiento de sepsis neonatal, sin embargo 
continuaremos con el estudio hasta alcanzar la muestra de 100 
pacientes. 

5.- conclusiones preliminares: 

Dentro de la antibióticoterapia tradicional y la 
antibióticoterapia en estudio hasta ahora no muestra 
significancia estadística en cuanto a seguridad, tolerancia, y 
eficiencia. Por lo que hasta ahora en estudio preeliminar ofrece 
una alternativa en el tratamiento de sepsis neonatal como 
monoterapia. 
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