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RESUMEN

Objetivos: Evaluacion en la Clinica General San Diego de Barranquilla de febrero de 2014 a diciembre de 2015 de
los recién nacidos con factores de riesgo para infeccion y el beneficio de usar o no antibidticos profilacticos como
preventivos de sepsis neonatal y el andlisis de la morbilidad asociada. Material y métodos: Estudio prospectivo
donde se analizan 155 casos en los cuales se utilizd o no antibidtico profilactico en paciente con factores de ries-
go de sepsis. Resultados: De un total de 4159 nacimientos, 155 recién nacidos (3,72 %) presentaron factores de
riesgo; de estos pacientes en 74 se usaron antibiéticos (grupo 1) y en 81 no se usaron antibidticos (grupo 2). En
ninguno de los grupos se presentaron casos positivos de sepsis.
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ABSTRACT

Objectives: Evaluation of newborns with risk factors for developing neonatal sepsis at San Diego General Clinic
in Barranquilla between February 2014 to December 2015, and the benefit of using prophylactic antibiotics as a
prevention for neonatal sepsis. Methods: A prospective study was performed in which 155 cases were followed
and analyzed, both with and without antibiotic prophylaxis, in patients with risk factors for sepsis to determine
whether it affects morbidity or not. Analyzes were performed. Results: From a total of 4159 births, 155 new born
(3.72 %) presented risk factors; antibiotics were used in 74 patients and in 81 patients there were no use of anti-
biotics.
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INTRODUCCION

Dentro de las primeras causas de morbimortalidad
neonatal estan la prematurez, la asfixia y la sepsis
(1-4) y como la atencidn neonatal estd basada en la
anticipacién y prevencidn, el conocer estas causas
ayuda a tomar medidas para intentar proteger a los
neonatos y disminuir su morbilidad, entre ellas el
uso de antibidticos profilacticos dirigidos a los pa-
cientes con factores de riesgo de desarrollar sepsis
neonatal como la ruptura de membranas de mas
de 18 horas o el disefiar guias (5-12), al respecto de
cuando y como tratar a un recién nacido con posi-

bilidad de desarrollar infeccidn.

La sepsis neonatal es causada por diversos agentes,
con manifestaciones clinicas que pueden presen-
tarse incluso por un proceso no infeccioso. Se clasi-
fica de acuerdo al tiempo de aparicién, en tempra-
na, primeras 72 horas de vida o tardia, después de
las 72 horas (3, 11). Con el uso de la profilaxis an-
timicrobiana se intenta prevenir la presencia de la
sepsis temprana, que se adquiere en forma vertical
(13) por los agentes que se encuentran en las zo-
nas genital y perineal de la madre. La presentacion
clinica de la sepsis neonatal puede variar de esca-
sa a muy florida, y su diagndstico en etapa inicial a
veces resulta dificil, por lo que este se fundamen-
ta entonces en la sospecha clinica, basandose en
la presencia de factores de riesgo, manifestaciones
clinicas inespecificas o con el apoyo de los exame-
nes de laboratorio dirigidos a identificar sepsis, que
también pueden resultar dudosos o muy limitados,
y en consecuencia en un sobrediagndstico o un
diagndstico tardio (3, 14-17).

Se han relacionado varios factores con el riesgo de
infecciéon neonatal, pero estos no necesariamente

identifican definitivamente si un neonato asinto-
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matico debe recibir antibidticos profilacticos en
lugar de iniciarlos cuando se confirme la infeccidn
(5). La sepsis neonatal temprana es una causa im-
portante de morbilidad y mortalidad, por lo que se
debe prevenir o tratar tempranamente, y se hacen
necesarias pautas para la toma de decisiones so-
bre su diagnéstico y tratamiento. La intencidn de
este articulo es evaluar la posibilidad de manejar
sin antibidticos a los recién nacidos potencialmen-
te infectados con menos de dos factores de riesgo

para infeccion.

OBIJETIVOS

- Evaluar el beneficio de usar o no usar antibioti-
cos profilacticos en recién nacidos de término
con factores de riesgo para infeccion.

- Establecer en qué porcentaje de los pacientes
estudiados se diagnosticod positivamente sepsis

neonatal.

MATERIAL Y METODOS

Se llevé a cabo un estudio prospectivo, en el cual se
incluyeron 155 neonatos con edad gestacional de
término, que ingresaron a la Unidad de Cuidados
Neonatales de la Clinica San Diego entre febrero
de 2014 y diciembre de 2015 con diagndstico de
potencialmente infectado o riesgo de infeccidon
por factores asociados como ruptura prematura
de membrana mayor de 18 horas, no controles
prenatales, infeccién materna menor a siete dias
antes del nacimiento con o sin tratamiento (infec-
cién de vias urinarias y vaginitis), o infecciéon no
tratada (ver Tabla 1) (2, 3, 17-20). No se incluyeron
los pacientes con sifilis congénita o toxoplasmo-
sis congénita, nifos con malformaciones mayores
0 que necesitaran manejo intensivo por procesos

diferentes a la infeccion. A todos los pacientes se
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les solicitdé inicialmente: Hemograma, Proteina C
Reactiva, Hemocultivo por 2, Urocultivo; en solo 10
casos se realizé puncion lumbar. Para el control de
la evolucidn cada 24 horas se tomaron hemograma

y Proteina C Reactiva.

Se consideré que un paciente estaba infectado
cuando habia un deterioro clinico: Sangrado ma-
croscopico, distension abdominal, rechazo al ali-
mento, irritabilidad, distermias, piel marmérea o
palidez extrema, tendencia a la desaturacién, di-
ficultad respiratoria, hipotensién, llenado capilar
prolongado, oliguria; que se acompafara de: He-
mograma con leucocitosis o leucopenia, neutrofilia
o neutropenia, hemocultivos positivos y PCR au-

mentada (por lo menos dos determinaciones).

Tabla 1. Factores de riesgo para desarrollar sepsis neonatal

Parto prematuro o inicio de parto prematuro sin causa aparente

Bajo peso al nacer

Ruptura prematura de membranas (RPM) > 18 horas

Corioamnionitis (fiebre materna, leucocitosis (>15.000), taquicardia
materna, dolor uterino, mal olor del liquido amnidtico y taquicardia
fetal )

Infeccion de vias urinarias maternas

Colonizacion vaginal o la bacteriuria por Estreptococos del grupo B
(SGB)

Hijo previo con infeccidn diseminada por SGB

Fuente: Elaborada por los autores

Los 155 neonatos se dividieron en dos grupos. El
primer grupo estuvo compuesto por 74 recién na-
cidos que recibieron antibidticos profilacticos y del
segundo grupo hicieron parte 81 recién nacidos
que no recibieron antibidticos profilacticos. La in-
dicacioén de usar o no los antibidticos profilacticos
fue tomada por el médico de turno de acuerdo a
su criterio clinico y no de forma ciega o aleatoria.
El uso de antibidticos profilacticos en este estudio

se establece como tratamiento de 72 horas a dosis

estandar con Ampicilina (50mg/kg/dosis cada 12
horas) y un aminoglucdsido (Amikacina 15mg/kg/
dia o Gentamicina 5mg/Kg/dia) (21). Los medica-
mentos utilizados fueron genéricos, solicitados y
entregados directamente de la farmacia contrata-
da por la Clinica General San Diego, por lo que no
hubo escogencia de la marca o casa farmacéutica

por parte de los autores.

RECOLECCION Y ANALISIS DE DATOS

Los datos se obtuvieron directamente de la histo-
ria clinica estandar del recién nacido de la Clinica
General San Diego, de los reportes impresos de
laboratorio que reposan en las historias clinicas,
6rdenes médicas diarias donde se registraba si se
usaba el antibidtico o no, de la tarjeta de enferme-
ria donde se corroboraba el uso del medicamento,

su dosis y dias de uso.

RESULTADOS

De los 155 recién nacidos incluidos en el estudio,
74 (47,7 %) recibieron antibidticos profilacticos y
81 (52,2 %) no recibieron antibidtico profilactico.
Todos los neonatos por su edad gestacional fueron
de término, con pesos superiores a los 2600 grs,
80 fueron nifias y 75 nifios, ninguno tenia antece-
dentes de asfixia o alguna otra patologia asociada

(ictericia, poliglobulia, dificultad respiratoria, etc.).

Dentro de las variables clinicas estudiadas ningin
neonato de ambos grupos presentd: sangrado
macroscépico, distensién abdominal, rechazo al
alimento, irritabilidad, distermias, piel marmoérea
o palidez extrema, tendencia a la desaturacién, di-
ficultad respiratoria, hipotensién, llenado capilar

prolongado, oliguria.
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Dentro de las variables de laboratorio y microbio-
l6gicas: En 9 casos (5,8 %), 5 neonatos del grupo
1y 4 neonatos en el grupo 2, se presentd una leu-
cocitosis mayor de 20.000 y hasta de 25.000 en las
primeras 24 horas de vida, que después disminuyo;
ninguno tuvo alteracion de la PCR, ningln cultivo
se reportd positivo. Las punciones lumbares se to-
maron todas en el grupo que recibid antibidticos, 5
fueron fallidas o muestras insuficientes y las otras 5

se reportaron negativas.

El uso de antibidticos fue estricto a 3 dosis de ami-
noglucésido y 6 dosis de ampicilina; a las dosis ya
mencionadas, se esperaba el resultado de los culti-
VoS y si estos eran negativos los pacientes se daban

de alta.

Tabla 2. Resultados

Variables Grupo 1 Grupo 2
Edad Gestacional Término Término
Peso 2600-3700 gr. 2600-3700 gr.
Sexo
Nifios 41 34
Nifias 33 47
Datos positivos sepsis
Clinicos No No
Laboratorio No No
DISCUSION

Una causa de hospitalizacion en neonatologia es la
potencial infeccién o riesgo de sepsis neonatal. En-
tendiéndose esta como un recién nacido que nace
aparentemente sano pero con factores de riesgo
asociados a sepsis neonatal (ver Tabla 1). La sep-
sis neonatal esta dentro de las primeras causas de
mortalidad neonatal (1-5), y aunque generalmente
su incidencia temprana es baja (22-23), las compli-

caciones de la sepsis pueden ser muy graves con
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una elevada mortalidad de hasta 50 % de neonatos
no tratados (24). En el estudio un 3,72 % de los re-
cién nacidos presentoé factores de riesgo para sep-

sis y ninguno manifesté sepsis.

Los recién nacidos con factores de riesgo pueden
estar asintomaticos y presentar las primeras mani-
festaciones de infeccidon horas o dias después del

nacimiento. Estas alteraciones pueden incluir:

Tabla 3. Manifestaciones clinicas que sugieren infeccién

Distermias

Dificultad respiratoria (quejido, retraccion, FR > 60, ftirajes,
desaturacion)

Vomitos, distension abdominal, falta de apetito

Letargo o irritabilidad

Hipotension arterial 2 DS por debajo de lo normal

Frecuencia cardiaca mayor de 180 o menor de 100

Cambios en coloracion (palidez, cianosis, ictericia, petequias)

Llenado capilar prolongado (> de 3 segundos)

Oliguria
Fuente: Elaborada por los autores

La sensibilidad y valor predictivo de los exdmenes

de laboratorio para identificar la sepsis son varia-

bles y a veces bajas (2, 25). Los estudios asociados

a sepsis son:

- Cultivo positivo: Toma de sangre, orina y/o li-
quido cefalorraquideo pero el hemocultivo po-
sitivo es la prueba reina para el diagnéstico de
infeccion neonatal; tiene como desventaja que
el resultado es demorado, no lo tienen en to-
das las clinicas y/o la tasa de positividad de esta
prueba es baja; este ultimo hecho esta relacio-
nado a la utilizacion de antibidtico en la madre,
iniciar el antibidtico antes de tomar el cultivoyla
cantidad de la muestra, es recomendado que la
cantidad minima de sangre sea mayor de 1,0 ml
(3, 11). Aunque de acuerdo a Zea-Vera (3), la

sensibilidad o positividad con 1 ml es solo del
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30 al 40 %, y se aumenta a 70 a 80 % usando
3 ml de sangre (26), los hemocultivos seriados
tampoco han mostrado mayor sensibilidad (27).

- Hemograma: Alteracion en el conteo de los leu-
cocitos (leucocitosis/leucopenia) y su diferen-
cial, el recuento de plaquetas.

- Reactantes de fase aguda: La proteina C reacti-
va (PCR) y la procalcitonina son los mas usados

en la determinacion de la sepsis neonatal.

La PCR aumenta desde las 6 a 8 horas de iniciada
la infeccién debido a la IL-6. Con un valor normal
de hasta 1 mg/dl. La recomendacién es tomarla en-
tre las 24 y 48 horas del inicio de la infeccidn; en
forma seriada, bien sea en ascenso o en descenso,
este Ultimo hallazgo tiene relacidn directa con la
efectividad del tratamiento. Dos determinaciones
de PCR normales (24 horas después del nacimien-
to y 24 horas mas tarde) han demostrado tener un
valor predictivo negativo del 99,7 %; son una fuer-
te evidencia contra la sepsis bacteriana, su mayor
importancia radica en la posibilidad de interrumpir
de manera segura el manejo de antibidtico iniciado
empiricamente. Sin embargo, esta prueba varia de-
pendiendo de factores como ruptura prematura de
membranas, uso de esteroides antenatales y edad
gestacional (prematuros), limitando su uso (3, 11,
28-30).

Procalcitonina: Es un propéptido de calcitonina que
aumenta en las infecciones en los recién nacidos. En
neonatos hay un aumento fisioldgico de la concen-
tracion en el primer dia de vida, y los niveles nor-
males se presentan a las 72 horas de nacidos (0,1-
0,5 ng/ml). Estos niveles aumentan si hay infeccién
bacteriana y también disminuyen rapidamente si
el tratamiento es dptimo. La procalcitonina es mas
sensible que la PCR pero menos especifica para

detectar sepsis; sus niveles aumentan también en

cuadros clinicos no infecciosos (sindrome de difi-
cultad respiratoria, inestabilidad hemodinamica,

asfixia e hijo de madre diabética) (11).

El dilema planteado por el recién nacido con fac-
tores de riesgo y aparentemente asintomatico es
que los signos de la infeccion neonatal pueden ser
muy sutiles y dificiles de diferenciar de otras con-
diciones, especialmente durante los primeros dias
de vida, y el deterioro clinico puede ocurrir muy ra-
pidamente. Retrasar el inicio del tratamiento anti-
bidtico cuando es necesario puede aumentar signi-

ficativamente la morbilidad y mortalidad neonatal.

El usar antibidticos profilacticos en todos los recién
nacidos asintomaticos con factores de riesgo puede
hacer que muchos neonatos no infectados reciban
tratamiento innecesario con la posibilidad de com-
plicaciones por el antibiético usado, tales como: el
aumento de la resistencia e infecciones resistentes
a los antibidticos utilizados, presentar enterocolitis
o infeccién por hongos (2, 31) y muerte (3, 32-34).

En 1997, la Academia Americana de Pediatria (9)
presento guias para la prevencion de la transmision
vertical y de la infeccidon temprana del estreptococo
del grupo B en los recién nacidos. Enfocado en el
uso de antibidtico intraparto en la mujer colonizada
por el estreptococo del grupo B. Recomendandose
por la rapida progresion de este tipo de infeccion,
iniciar antibiético inmediatamente a todo recién
nacido en riesgo y continuarlo por lo menos 48-72
horas o hasta que la sepsis se pueda descartar (9).
En el 2001, Lépez (13) recomienda hospitalizar y
observar, sin dar antibioticos a los recién nacidos
asintomaticos. Situacidon que vemos apoyada en las
recomendaciones de la Guia de Atencién Integral
Colombiana (5) y se puede ver en el comporta-

miento de los pacientes de este estudio donde no
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hay diferencia en que no reciban antibidticos profi-

l[acticos y que basta con la vigilancia clinica.

La Guia de Atencidn Integral de Colombia (5), para
el recién nacido de madres con ruptura prematu-
ra de membranas >18 horas como Unico factor de
riesgo, expresa la no evidencia de que el uso siste-
matico de antibidticos disminuya la probabilidad de
infeccion y mortalidad del recién nacido compara-
do con aquellos que no recibieron tratamiento con

antibiotico. Recomienda entonces:

En RN a término aparentemente sanos; hijos de
madre con RPM >18 horas o fiebre materna como
Unico factor de riesgo; restriccion del Crecimiento
Intrauterino (RCIU) sin sospecha de infeccion cli-
nica: observacion clinica del recién nacido al lado
materno sin iniciacion de antibidtico o toma de pa-

raclinicos.

La observacion clinica es: al lado materno, por per-
sonal entrenado, por un periodo de 12 a 24 horas
evaluando FC, FR, saturacién, temperatura, tole-
rancia a la alimentacion (presencia de vomito o dis-
tensidon abdominal), patrén respiratorio, estado de
conciencia. La evaluacion se realiza a la hora, a las 2
horas y luego cada 2 horas durante las primeras 12
horas y cada 4 horas entre las 12 y 24 horas de vida

del recién nacido.

En RN prematuros, en RN a término con historia
materna de RPM >18 h y otro factor de riesgo aso-
ciado (corioamnionitis clinica, fiebre >38°C, dolor
a la palpacion y evidencia paraclinica de respuesta
inflamatoria) o sospecha clinica de infeccion, se re-
comienda tomar cultivos de sangre y empezar tra-

tamiento antibidtico profilactico.
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En mujeres gestantes, donde el tamizaje para es-
treptococo del grupo B se encuentre disponible,
se recomienda tamizar a partir de la semana 35 de

gestacion.

Si el reporte del tamizaje es positivo, se debe ini-
ciar el uso de antibidtico intraparto (Ampicilina o

Penicilina).

Si al menos un factor de riesgo esta presente (his-
toria de recién nacido previo con enfermedad in-
vasiva por EGB, infeccién urinaria confirmada por
EGB en embarazo actual, parto prematuro y ruptu-
ra prolongada de membrana >18 h) se recomienda
el uso de antibidtico intraparto (Ampicilina o Peni-

cilina).

Como recomendacion para toma de decisiones en
este tipo de neonatos ademads de la guia colombia-
na sugerimos el algoritmo de Haque et al. (14), que
propone definiciones para sepsis neonatal tardia
basandose en variables clinicas y de laboratorio (Fi-

gura 1).

Los neonatos con signos clinicos de infeccién y un
hemocultivo positivo son catalogados como sepsis

confirmada.

Los casos con cultivo negativo y datos clinicos de
sepsis son clasificados por las variables de labora-

torio.

Si el paciente tiene al menos dos resultados de la-
boratorio alterados o un resultado de Proteina C
Reactiva (PCR) mayor a 10 mg/d| se considera una

sepsis probable.

Cualquier episodio que no cumpla estos criterios es

considerado como sepsis descartada.
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] N S| . )
T | ¢Hemocultivo Positivo? H Bacterias contaminantes?** NO

NO ¢Aislado en 2 0 mas NO ¢Staphylococcus
oportunidades? Coagulasa negativo?

sl 5|\L

¢Cumple alguno de los siguientes criterios?
. X SI | ¢ 2 hemocultivos positivos
Sepsis Confirmada * 1 Hemocultivo y 1 cultivo de un sitio estéril positivo
* 1 Hemocultivo positivo y PCR > 10 mg/dl
NO
¢Hay al menos 2 resultados NO ¢Recibid tratamiento anti-
de laboratorio alterado?*** estafilocdcico por > 7 dias?
NO ] st
Sepsis Probable
éSe to'mé'PCR NO ¢Recibid tratamiento NO
cuantitativa? antibidtico por 2 10 dias?
SI SI
Sepsis Posible No Sepsis
S|
¢PCR 210 mg/dI? NO

Figura 1. Algoritmo para definicion de sepsis neonatal

T Se inicia el Algoritmo identificada una sospecha de sepsis.

* Si no se tomd hemocultivo, se considera hemocultivo negativo y se sigue con el algoritmo para determinar si es una sepsis
probable o posible.

** Se consideran bacterias contaminantes: Corynebacterium, Propionibacterium, Penicillium o Diphtheroides.

Tomado de: Vera-Zea (3), Haque (14)

CONCLUSIONES de sepsis, que se ajuste a nivel nacional y se
adapte a nivel regional e institucional de acuer-
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