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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar los factores de riesgo maternos asociados a sepsis
neonatal temprana en recién nacidos a término del Hospital Vitarte durante
el periodo Enero 2012 — Diciembre 2014.

METODOLOGIA: Estudio observacional, analitico de disefio caso-control,
retrospectivo de corte transversal. La muestra estuvo conformada por 236
recién nacidos, se formaron 2 grupos, el Grupo Caso: 118 recién nacidos
con sepsis neonatal temprana y el Grupo Control: 118 recién nacidos sanos.
El andlisis bivariado de los factores maternos relacionados a la sepsis
neonatal temprana se realiz6 a través de la prueba Chi-cuadrado y Odds
ratio con un nivel de confianza del 95%. Para el analisis comparativo de
variables cuantitativas se utilizé la prueba t de student.

RESULTADOS: En el grupo caso la edad promedio de las madres fue
26,14+9,0 afios en su mayoria solteras (30,5%) con nivel de instruccién
secundaria (63%). con numero de gestaciones promedio 2,5; afios entre
gestaciones promedio 5,2; controles prenatales promedio de 7. Al comparar
los datos obstétricos con las madres de neonatos sanos no se encontraron
diferencias significativas. En el andlisis de los factores maternos propuestos
se observo asociacion entre la ruptura prematura de membranas RPM
(p=0,001), corioamnionitis (p=0,01), infeccibn de las vias urinarias (ITU)
durante la gestacion sin tratamiento (p=0,030), infeccién vaginal durante la
gestacion sin tratamiento (p=0,016). Al evaluar el riesgo la RPM presenté
OR=4.1, 1C=1.7-9.9; corioamnionitis OR=5.9, 1C=1.3-27.7; ITU durante la
gestacion sin tratamiento OR=4.8, 1C=1.1-22.8; infeccion vaginal durante la
gestacion sin tratamiento OR=4.4, IC=1.2-15.9.

CONCLUSIONES: Los factores de riesgo maternos asociados a la sepsis
neonatal precoz, fueron: ruptura prematura de membranas, corioamnionitis,
ITU durante la gestacién no tratada, infeccion vaginal durante la gestacion
no tratada.

PALABRAS CLAVES: Factores de riesgo, Neonatos, Sepsis temprana.



ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine the maternal risk factors associated with early
neonatal sepsis in patients treated at the Vitarte Hospital, during the period
January 2012 - December 2014.
METHODOLOGY: Observational, analytical case-control design, cross-
sectional and retrospective study. The sample consisted of 236 newborns,
two groups were formed: Group Case: 118 newborns with early neonatal
sepsis and Control Group: 118 healthy newborns. The bivariate analysis of
maternal factors related to early neonatal sepsis was performed using the
Chi-square and odds ratio test with a confidence level of 95%. For the
comparison analysis of quantitative variables the Student t test was used.
RESULTS: The mothers of newborns with neonatal sepsis had an average
age of 26.14+9.0 years, were single (30.5%), and coursed secondary (63%) ;
their average number of pregnancies was 2.5; their average years between
pregnancies was 5,2; their average prenatal care was 7. Comparing
obstetrics data with mothers of healthy newborns there were no significant
differences. In the analysis of the maternal factors proposed was observed
association between premature rupture of membrane RPM (p=0.001),
chorioamnionitis (p=0.01), urinary tract infection (ITU) during pregnancy
without treatment (p=0,030), vaginal infection during pregnancy without
treatment (p = 0.016); and when evaluating the risk, premature rupture of
membrane presented OR=4.1, CI=1.7-9.9; chorioamnionitis OR=5.9, CI=1.3-
27.7; ITU during pregnancy without treatment OR=4.8, CI=1.1-22.8; vaginal
infection during pregnancy without treatment OR=4.4, CI=1.2-15.9.
CONCLUSIONS: The maternal risk factors associated with early neonatal
sepsis were: RPM, chorioamnionitis, ITU during pregnancy without treatment
and vaginal infection during pregnancy  without  treatment

KEYWORDS: Risk factors, Newborns, early sepsis.



INTRODUCCION

Se conoce como sepsis neonatal al sindrome clinico caracterizado por
signos y sintomas de infeccion sistémica, mismos que se manifiestan dentro
de los primeros 28 dias de vida. Asimismo, segun la edad de presentacion;
cuando este sindrome se presenta dentro de las primeras 72 horas de vida,

es conocido como sepsis neonatal temprana. 2

En la actualidad, los criterios de diagndstico para sepsis neonatal deben
consistir en la demostracion de infeccion de un recién nacido acompafiado
de un cuadro generalizado grave en el que se descarta o es poco probable
una explicacibn no infecciosa para las alteraciones fisiopatoldgicas

existentes.

En la busqueda del diagndstico se debe tener en cuenta la historia clinica
materna debido a que proporciona importante informacién como datos de
filiacién, antecedentes infecciosos en la madre, factores de riesgo obstétrico,
los cuales se suman a aquellos factores de riesgo durante el parto y
posterior a este. El estudio de los factores de riesgo asociados al desarrollo
de una sepsis temprana y su relaciéon con la mortalidad, tiene como objetivo
la prevencion, identificacion oportuna asi como el uso de métodos

diagnésticos necesarios para un tratamiento adecuado.

En el Perq, estudios realizados en el Instituto Materno Perinatal, reflejan que
la sepsis neonatal temprana es una patologia frecuente y causa de
morbimortalidad significativa en el servicio de Neonatologia, encontrdndose
relacionada con la presencia de factores maternos obstétricos vy
socioeconémicos. Reportes mensuales de la Oficina de Vigilancia
Epidemioldgica indican que la tasa de sepsis neonatal en el Gltimo semestre
del 2002 vario entre 29.3% y 47.3% y ha permanecido relativamente
constante los Ultimos afios;)asi en el afio 2012 la sepsis neonatal represent6

el 36,2% de todos los egresos en Neonatologia.®



En el Hospital Vitarte para el afilo 2011 se reportaron 182 casos de sepsis
bacteriana neonatal, 4 constituyendo el 32% de las causas de morbilidad que
afecta al neonato en esta poblacion. Debido a esta cifra importante se
decidié evaluar esta problematica y determinar cuales son los factores
implicados en el desarrollo de esta infeccion para asi mejorar las conductas

hospitalarias de prevencion en nuestro nosocomio.
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CAPITULO I: PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: GENERAL Y ESPECIFICOS Y
FORMULACION DEL PROBLEMA
Se denomina sepsis neonatal al sindrome clinico caracterizado por signos y

sintomas de infeccidn sistémica, que se puede confirmar al aislarse en el
hemocultivo, bacterias, hongos o virus y que se manifiesta dentro de los

primeros 28 dias de vida *.

En el recién nacido la sepsis neonatal se divide en dos grupos segun la edad
de presentacion. Sepsis neonatal temprana ocurre dentro de las primeras 72
horas de vida y es causada por transmision vertical, siendo el
Streptococcus del grupo B, Escherichia coli, Klebsiellay Listeria los
microorganismos principalmente involucrados. La sepsis neonatal
tardia ocurre luego de las 72 horas de vida y se debe principalmente a
patdogenos adquiridos en el periodo post-natal, principalmente cocos Gram

positivos y Klebsiella 2.

Algunos autores han considerado otros puntos de corte para el inicio de
sepsis tardia, tales como las 48 horas o 1 semana de vida. Sin embargo, la
mayoria de estudios epidemioldgicos y ensayos clinicos recientes alrededor
del mundo la definen como aquella infeccion que ocurre a partir de las 72
horas de vida.>®’ En paises en vias de desarrollo, es infrecuente
encontrar Streptococcus del grupo B como causa de sepsis neonatal; en

estos paises predominan las infecciones por Gram negativos como E. coli.

La OMS calcula que en el mundo fallecen 4 millones de neonatos al afio, 75
% en la primera semana de vida y de 25 a 45 % en el primer dia de vida.®
En Latinoamérica y el Caribe se plantea una mortalidad de 17/1 000 nacidos
vivos, Segun el Reporte 2013 “Niveles y Tendencias de la Mortalidad Infantil”

las mayores tasas de mortalidad neonatal en América Latina se



concentrarian en Bolivia (19 por mil nacidos vivos) y Nicaragua (12 por mil
nacidos vivos), mientras que Cuba (3 por mil nacidos vivos) y Uruguay (4 por
mil nacidos vivos), son los que registran la menor tasa. Peru registra un nivel

medio con una tasa de 9 por mil nacidos vivos.

En Lima Metropolitana se estima para todo el periodo de analisis 2011-2012

una Tasa de mortalidad neonatal de 7.4 muertes por mil nacidos vivos.®

Cabe hacer mencién a estas cifras puesto que segun la Direccion General
de Epidemiologia — MINSA 2014 la primera causa de defuncién neonatal es

la relacionada a prematuridad con un 27 % seguida por las infecciones 23 %.

La incidencia de infeccion en paises subdesarrollados es de 2,2 a 8,6/1 000
nacidos vivos; 48 % sucede en menores de 1 afio y 27 % en el periodo
neonatal.’ En Latinoamérica y el Caribe se plantea una mortalidad de 17/1

000 nacidos vivos, con una incidencia de la sepsis entre 3,5y 8,9 %.8

Otras cifras en el ambito internacional reflejan que las tasas de infeccion
neonatal pueden variar desde 2,3 por cada 1000 recién nacidos vivos en
Estados Unidos; donde la sepsis constituye la causa de muerte mas
frecuente; hasta 133 por cada 1 000 nacidos vivos en Bangladesh, de los
cuales alrededor del 30 % evolucionaran a cuadros de sepsis grave

o shock séptico.10-11

Por su parte, en Peru la tasa de infeccion neonatal es de 22,9, de los cuales
al igual que en Bangladesh alrededor del 30% evolucionaran a cuadros de

sepsis grave. 112

Por otro lado, en el Hospital Vitarte, segun datos obtenidos del area de
estadistica; dentro de la morbilidad hospitalaria del servicio de neonatologia
(Enero 2012 — Diciembre 2014) la sepsis bacteriana del recién nacido
representa con un 30,97% (179 casos) la primera causa de morbilidad y la

segunda causa de mortalidad.
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La sepsis neonatal generalmente es secundaria a la transmision de
patdbgenos maternos al neonato, ¥ resultando dentro de este contexto,
crucial, el estudio de los diferentes factores de riesgo maternos asociados a
sepsis neonatal temprana en recién nacidos a término. Es asi como
encontramos que a nivel mundial se consideran como factores de alto riesgo
para la presencia de infecciones bacterianas en los neonatos: fiebre
materna, ruptura prematura de membranas, corioamnioitis. Estas dos ultimas
segun la literatura, se asocian a sepsis neonatal en aproximadamente 1 por

cada 1000 recién nacidos.1*

En Sudamérica, se han cuantificado ciertos factores de riesgo para la sepsis
neonatal. Entre estos tenemos la ruptura prematura de membranas cuya
incidencia es de 20% dentro de los casos de sepsis.'® Valverde, J. (2007)
estudio los factores incriminados en la aparicion de la sepsis mostrandose la
Infeccion urinaria materna 46,7%, rotura prematura de membranas > 18
horas 35,0%, corioamnionitis 23,3%, adolescentes 34,93%, multiparidad
63,33%, nivel socioecondmico y cultural bajos 63,74 %, habitos tabaquicos y
alcoholicos 36,66 % .16 Valverde, Torres. (2011) concluyé que los pacientes
con factores de riesgo son los mas propensos a evolucionar hacia estadios
sépticos avanzados y, por supuesto, los de peor prondstico. Ademas
sostiene que el método clinico es la herramienta fundamental para confirmar

la presencia de manifestaciones sistémicas de una infeccion. *’

Asimismo encontramos como otros factores de riesgo maternos: infecciones
de vias urinarias y vaginales. '81° Por su parte, Hotchkiss et Cols. En
E.E.U.U reportaron que factores de procesos infecciosos en la madre
(infecciones de las vias urinarias y vaginales) antes del nacimiento se

correlacionan con procesos infecciosos en los recién nacidos. %°

Entre otros factores de riesgo de sepsis neonatal de mayor preponderancia a
nivel de Latinoamérica encontramos: edad materna, educacién materna,
antecedentes  obstétricos, estado civii y periodo intergenésico
(espaciamiento entre nacimientos menores a 15 meses) 1/

11



En lo que respecta a la edad de la madre se han identificado especialmente
2 grupos etarios de mayor riesgo: las madres adolescentes y las mayores de

35 afos. 2

La educacion materna ha mostrado una relacion inversamente proporcional
con la sepsis neonatal, segun algunos investigadores, esto se explicaria
porque las madres con un mejor nivel educacional optan por cuidados

médicos para el control del embarazo y parto. 2

Por su parte, a nivel Nacional segun la Direccion General de Epidemiologia
— MINSA 2014. Los principales factores de riesgo asociados a sepsis
neonatal, mismos que se vinculan con defunciones por sepsis precoz son:

corioamnionitis, fiebre materna y ruptura prematura de membranas.

En lineas generales, la sepsis neonatal temprana es una patologia que
representa un desafio para los servicios de neonatologia de todo el mundo;
es imprescindible un diagnéstico precoz, especifico, y un tratamiento
antimicrobiano adecuado que nos permita reducir los indices de
morbimortalidad. Entre los factores de riesgo maternos mas importantes
tenemos: ruptura prematura de membranas, corioamnionitis clinica, fiebre en
el periparto, infeccién del tracto urinario no tratada, infeccién vaginal no
tratada. Muchas de estas situaciones que implican un riesgo para desarrollar
sepsis neonatal son prevenibles; las decisiones que toma el personal médico
frente a la presencia de factores de riesgo, ademas de la capacidad de
relacionar resultados de examenes complementarios con la clinica que
presentan los pacientes son elementos de primordial importancia; motivo por
el cual consideramos necesario obtener datos actualizados que respondan a

la pregunta.
“¢ Cuales son los factores de Riesgo maternos asociados a sepsis neonatal

temprana en recién nacidos a término del Hospital Vitarte en el periodo
Enero 2012 — Diciembre 20147?”
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1.2 JUSTIFICACION DE LA INVESTIGACION
Justificacion Legal

La ocurrencia de algun tipo de complicacion en este grupo de pacientes,
esta descrita como posible, por lo que al desarrollar este tema se contribuira
a disminuir casos de impericia e imprudencia, cuya ocurrencia esta sefialada
y sancionada en la Ley General de Salud, Ley N° 26842 de la Republica del
Perld. En el desarrollo de este trabajo, los datos obtenidos sélo seran

utilizados con fines de investigacion.

Justificacion Tedrico-Cientifica

El presente trabajo de investigacion se realiza debido a la elevada tasa de
infeccion neonatal en Perd, misma que fluctia en 22,9 por cada 1000
nacidos vivos; de los cuales alrededor del 30% evolucionaran a cuadros de
sepsis grave. >19 Es en consecuencia, que siendo la sepsis indudablemente
una importante causa de morbimortalidad en el periodo neonatal, el

identificar oportunamente los factores de riesgo resulta imperativo.

El diagndstico de sepsis neonatal se apoya en cuatro pilares basicos: la
anamnesis (para investigar los factores de riesgo infeccioso), la evaluacion
clinica, las pruebas complementarias y los datos bacteriolégicos. La
exploracién clinica sigue siendo el dato mas til para establecer la sospecha
de infeccion neonatal. Datos clinicos como la variabilidad anormal del ritmo
cardiaco o la reactividad vascular han tomado actualidad en la valoracién del
neonato con sospecha de infeccién.

La sepsis neonatal constituye una problematica de salud publica porque es
una entidad que afecta al hombre en su etapa mas vulnerable; el periodo
perinatal a pesar de su relativo corto tiempo de duracion tiene una influencia
decisiva en la calidad de vida del individuo porque repercute en su desarrollo

fisico, neurologico y mental condicionando sus oportunidades en el futuro.
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Para enfrentar la sepsis neonatal se requiere de un andlisis de los posibles
factores que la desencadenan.

Debido a ello, se realizara este estudio para identificar aquellos factores de
riesgo asociados a sepsis neonatal; para dar una atencion oportuna y de
prevencion a los pacientes que acuden al Hospital Vitarte; estableciendo la
magnitud de los factores de riesgo maternos para sepsis neonatal (Ruptura
prematura de membranas, corioamnionitis clinica, fiebre en el periparto,
infeccion del tracto urinario no tratada, infeccion vaginal no tratada).
Permitiéndonos de esta manera la practica de la medicina preventiva para
evitar a posterior el tratamiento de una patologia prevenible de considerarse

los factores de riesgo.

Justificacion Practica:

La importancia de conocer los factores de riesgo que en nuestro medio
llevan al desarrollo de una sepsis temprana radica en definir cuéles de los
nifios son los que tendran prioridad en atencién, en los métodos diagnosticos
y su adecuado tratamiento. Todo esto se hace necesario tras tomarse en
cuenta el aspecto econdmico dado el elevado costo de las pruebas
diagnésticas, y por el hecho de no contar con una prueba diagndstica que
tanto su sensibilidad como especificidad sea del 100%, el uso de pruebas
imprecisas puede conducir a la no deteccion de recién nacidos infectados

y/o a intervenciones neonatales innecesarias.

Asimismo este trabajo, brinda la posibilidad de implementar estrategias que
ahonden mas en la evaluacion de riesgos, sobre la base de los resultados de
la presente investigacion; en un esfuerzo para enfrentar la morbi-mortalidad
por sepsis neonatal; buscando aportar bases tedricas que permitan
desarrollar protocolos de manejo basados en los datos obtenidos y con
soporte en la literatura que le permita al profesional del area de

Neonatologia enfocar de manera mas clara y adecuada a los recién nacidos
14



a término, sin exponerlos a riesgos innecesarios, pero realizando un manejo
oportuno y acertado acorde con las caracteristicas propias de estos

pacientes.

1.3 DELIMITACION DEL PROBLEMA
El estudio trata de abordar a los recién nacidos a término del Servicio de

Neonatologia de Hospital Vitarte, Esta area es la encargada de brindar
atencion inmediata al Recién Nacido en su contexto bio-psico-social, familiar
y comunitario; protegiendo, recuperando rehabilitando su salud; depende de
la jefatura de Servicio de Pediatria. ElI Hospital de Baja Complejidad Vitarte
esta ubicado en la Av. Nicolas Ayllon 5880 - ATE

1.4 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION
OBJETIVO GENERAL

v' Determinar los factores de riesgo maternos asociados a sepsis
neonatal temprana en recién nacidos a término del Hospital Vitarte

durante el periodo Enero 2012 — Diciembre 2014.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

v Describir las caracteristicas generales de la madre del recién nacido
con sepsis neonatal temprana.

v Describir las caracteristicas obstétricas de las madres del recién
nacido con sepsis neonatal temprana.

v ldentificar si la ruptura prematura de membranas, corioamnionitis, y
las infecciones identificadas durante la gestacion sin tratamiento son

factores determinantes de sepsis neonatal temprana.

15



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 ANTECEDENTES DE LA INVESTIGACION
Entre los mdltiples estudios que abordan el tema de investigacion, cabe

mencionar un estudio realizado en Vojvodina, mediante una encuesta que
se llevo a cabo como estudio retrospectivo - prospectivo e incluy6 239 recién
nacidos que fueron tratados en la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales (UCIN) en el Instituto para Niflos y Cuidado de la Salud de la
Juventud de Vojvodina durante un afio (01 de enero, 2012 al 31 de
diciembre de 2012). La parte retrospectiva del estudio se centré en el
examen de la incidencia de sepsis neonatal y la determinacion de los
factores de riesgo. En la parte prospectiva de los recién nacidos del estudio
fueron subdivididos en dos grupos: Grupo 1- lactantes hospitalizados en la
UCIN durante los primeros 6 meses del estudio; cultivos de sangre fueron
tomadas por la "técnica limpia" y listas de verificacion para este
procedimiento no se tomaron. Grupo 2- recién nacidos hospitalizados en la
UCIN durante los ultimos 6 meses del estudio; cultivos de sangre fueron
tomadas por "una técnica estéril" y se tomaron las listas de comprobacion
para este procedimiento. Concluyéndose que los principales factores de
riesgo de sepsis fueron la ruptura de las membranas de preparto, baja edad
gestacional, bajo peso al nacer. %2

Por otro lado, en el Hospital de Boston se realizO un meta-analisis
realizandose busquedas en Pubmed, Embase, Scopus, Web of Science,
Cochrane Library y bases de datos regionales de la OMS para el estudio de
la infeccibn materna, la transmision vertical, y la infeccibn neonatal. Se
incluyeron los estudios que midieron la prevalencia de la transmision vertical
bacteriana. Efectos aleatorios meta-analisis se utilizaron para agrupar los
datos para calcular las estimaciones de prevalencia de la transmision
vertical. Concluyéndose que la prevalencia de la infeccibn neonatal de

aparicion temprana es alta entre los recién nacidos de madres con infeccion
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o factores de riesgo para la infeccion. Se necesitan mas estudios de alta
calidad sobre todo en entornos de alta mortalidad neonatal para estimar con
precision la prevalencia de la infeccion de aparicion temprana en recién

nacidos en riesgo. %3

Asimismo, en un estudio realizado por Aguilar, H y colaboradores. 2006.
Servicio de Neonatologia del Hospital Escuela. Honduras. Perfil
epidemioldgico del recién nacido con sepsis. En el presente estudio se
encontré que un 30% de las madres se presentd patologia gestacional y que
de estas el 22% corresponde a RPM. En relacion a la edad gestacional se
encontré que el 44% fueron pretérmino. concluyendo este estudio que el

segundo factor materno para sepsis fue RPM.?*

Por su parte, en Nicaragua, Rodriguez F, Blanco V, Silva S, describieron en
un estudio retrospectivo los parametros clinicos y métodos diagndsticos
utilizados en niflos con sepsis neonatal nacidos en el Servicio de
Neonatologia del Hospital Humberto Alvarado Vésquez, Nicaragua, desde
Enero a Junio de 2008, la edad promedio al momento del diagndstico fue de
4 dias, el peso promedio de 2,6 gramos, y (53.9%) fueron femeninas. Los
principales antecedentes patolégicos maternos: cervicovaginitis (23%),
anemia (21.1%), infeccion de vias urinarias por clinica (15%), y ruptura
prematura de membranas ovulares (30.7%). Se encontré que (51.9%) de los
recién nacidos fueron asintomaticos al momento del diagnostico. Las
manifestaciones clinicas fueron inespecificas: fiebre (15.3%), vomitos
(13.4%), hipotermia (9.6%), hipoglucemia (7.6%) y dificultad respiratoria
(7.6%). 5

Barrios, E. Enero a Agosto del 2003. Hospital de Malacatan, San Marcos de
Guatemala. Sepsis Neonatal. Se encontr6: Un total de 75 casos con
diagnoéstico de sepsis en el 2003 y 10 fallecidos en el 2003 por esta.
Podemos observar que los 75 casos que se encontraron de sepsis, el 83

(60) % de los partos fueron atendidos en hospital. EI 80 % de los casos (60)
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nacié por parto eutdcico simple y solamente un 10 % (11) de los casos fue
parto distécico simple. El 35% de los casos (27) tenia menos de 1 dia de
nacido, un 16 % (12 nifios) tenian 2 dias, un 15 % (11 nifios) tenian 1 dia de
nacido. El 70 % de casos tenia el diagndstico de sepsis neonatal y un 15 %
con riesgo de sepsis. Estos recién nacidos tienen historia de uno o mas
factores de riesgo obstétricos, tales como ruptura prematura de membranas,

parto prematuro, fiebre, nifios que son prematuros o de bajo peso. 26

Hing Ledén, J.R y colaboradores. 2006. Hospital Clinico quirargico
ginecoobstetrico. Santiago de Cuba. Factores de riesgo de la Sepsis
Neonatal. Se realiz6 un estudio de 85 RN vivos con sepsis neonatal,
encontrandose que la via de parto por via vaginal representdé el 50.6%,
asimismo que la RPM prevalecio en 31.8%, el parto pretérmino estuvo
presente en 34.1% de los casos. ’

En otro estudio tipo casos y controles realizado en Cuba por Rafael Ferrer
Montoya, Francisco Rodriguez de la Fuente; Maria Caridad Estévez
Llovet;Yendris Licet Cuesta Garcia;Rogelio Licea Gomez; titulado: “Factores
de riesgo materno de la infeccidon de debut precoz en neonatos 2010”. Cuyo
objetivo fue identificar la influencia de factores de riesgo en recién nacidos
con el diagnéstico de infeccion neonatal temprana, ingresados en el Servicio
de Neonatologia Cerrado, del Hospital Carlos Manuel de Céspedes,
Bayamo, Granma, desde el 1 de enero al 31 de diciembre del 2010. Se
realizé un analisis univariado, la presencia de infeccién vaginal (OR 3,07,
p=0.001) y urinaria (OR 3,02, p=0.0000), la rotura prematura de membranas
(OR 10,54, p=0.0000), la corioamnionitis (OR 9,70, p=0.0000) fueron
factores de riesgo. Concluyeron que todos los factores investigados,

influyeron en la aparicién de la infeccion neonatal temprana. 22

Por su parte, en Venezuela se han realizado diversos estudios desde el
punto de vista clinico y epidemiol6gico sobre los posibles factores de riesgo

y sus grados de influencia en la madre y feto. Es asi como Fernandez L.
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reporto la incidencia de la sepsis neonatal de transmision vertical y agentes
etioldgicos involucrados en los Hospitales Antonio Maria Pineda y Hospital
pediatrico Dr. Agustin Zubillaga en Barquisimeto estado Lara en julio 2003-
2004. Presentaron sepsis neonatal por transmision vertical 62,8%, con

antecedentes maternos de rotura de membranas 31,4%.2°

En México, Pérez R realiz6 un estudio de cohorte prospectivo en RN del
Nuevo Hospital Civil de Guadalajara “Dr. Juan | Menchaca”. Se diagnostico
sepsis neonatal temprana (SNT) con cultivos de sangre o liquido
cefalorraquideo en las primeras 72 h de vida. Se indagaron factores de
riesgo (FR) mediante analisis multivariado con regresion logistica.
Resultados: La incidencia de SNT fue de 4,7 eventos por 1.000 RN vivos. El
72% de las bacterias aisladas correspondié a bacilos gramnegativos. Los
factores asociados a SNT fueron la edad materna < 15 anos (OR 3,50; IC
95% 1,56-7,85), ruptura prematura de membranas (OR 2,65; IC 95% 1,18-
5,92), corioamnionitis (OR 6,04; IC 95%1,54-23,6), peso al nacimiento <
2.500 g (OR 4,82; IC 95% 2,38-9,75) y edad gestacional < 37 semanas (OR
3,14; IC 95% 1,58-6,22). Concluyeron que la edad materna < 15 afos, la
ruptura prematura de membranas, la presencia de corioamnionitis, la edad
gestacional < 37 semanas y el peso al nacimiento < 2.500 g incrementan

significativamente el riesgo de SNT.3°

Rodriguez M. en el estudio “Morbilidad y mortalidad por sepsis neonatal en
un hospital de tercer nivel de atencidn” comparé el comportamiento de un
grupo de recién nacidos sépticos que fallecieron contra un grupo de recién
nacidos sépticos vivos. El estudio que realizé fue tipo retrospectivo de recién
nacidos con sepsis neonatal, atendidos en el Instituto Nacional de Pediatria,
en la Ciudad de México, entre 1992 y 2000 los cuales se dividieron en recién
nacidos sépticos vivos y fallecidos a los 90 dias de seguimiento maximo. Se
incluyeron 116 casos (65 vivos, 51 fallecidos). Se encontr6 que el

antecedente de sufrimiento fetal, la presencia de dificultad respiratoria, el
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llenado capilar prolongado, la presencia de plaquetopenia y el hemocultivo
positivo a Klebsiella pneumoniae estuvieron mayormente asociados con
mayor riesgo de muerte en el método multivariado. Concluyen que existen
antecedentes epidemioldgicos, clinicos, de laboratorio y microbiologicos
capaces de predecir significativamente el riesgo de muerte a lo largo de la

hospitalizacion de un recién nacido séptico. 3!

Gutiérrez V. y col (2005) evaluaron los factores de riesgo en sepsis neonatal
en un hospital de México, entre los factores de riesgo se considero: la rotura
prematura de membranas, corioamnionitis, tipo de nacimiento, edad
gestacional, infecciones de vias urinarias y vaginales en la madre, uso de
catéteres centrales, venosos y arteriales, la multipuncion. Los factores
generales de morbimortalidad fueron: hijo de madre con enfermedades
sistémicas como hipertension arterial del embarazo, diabetes gestacional,
asfixia neonatal moderada o severa, Apgar bajo recuperado, trauma
obstétrico, o bien datos clinicos y de laboratorio que sugieran sepsis. En sus
resultados encontraron que solo el Apgar menor de 7 a los 5 minutos mostré

ser un factor de riesgo para la poblaciéon (P=0.035).32

Castro, E. y colaboradores. 2005 junio. Servicio de ginecoobstetricia. Clinica
San Pedro Claver de Bogotd. Colombia. Factores asociados a
corioamnionitis. Se realizé un estudio cuya poblacion fue de 204 pacientes,
encontrandose que los factores de riesgo mas importantes fueron RPM,
edad gestacional, paridad, nimero de controles prenatales, flujo vaginal
anormal, infeccidn de vias urinaria, consumo de tabaco, tactos vaginales y

amniotomia. 33

Otro de los estudios realizados en Colombia fue de tipo transversal entre
neonatos con sepsis por SGB y BGN, que fueron hospitalizados en la
Unidad de Cuidados Intensivos de la Fundacién Hospital San José de Buga,
entre 2005-2012. Se definié sepsis y meningitis a la manifestacién clinica de

sepsis acompafada del aislamiento de SGB o BGN en sangre y/o liquido
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cefalorraquideo en un neonato de hasta 28 dias de vida post-natal- En el
trabajo se incluyeron neonatos de 24 y mas semanas de edad gestacional al
nacer, con un peso de 500 g o mas al nacer, con una edad cronologica de 0
a 28 dias de vida o0 44 semanas de edad gestacional corregida, si se trata de
un prematuro. Se excluyeron neonatos con asfixia perinatal, trisomias y
malformaciones congénitas mayores. Se incluyeron todos los neonatos con
aislamiento de un SGB y todos los neonatos con aislamiento de una BGN en
sangre, que cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion. Para
efectos del andlisis, se consider6 por un lado al neonato expuesto a sepsis
por SGB y por el otro al neonato expuesto a sepsis por BGN. Se
seleccionaron 30 neonatos con diagndstico de sepsis por SGB y 41
neonatos con diagndstico de sepsis por BGN. Con el tamafio de muestra del
estudio, 30 casos de sepsis por SGB y 41 casos de sepsis por BGN y una
prevalencia hallada de meningitis de 33,3% para sepsis por SGB y de 4,9%
para BGN, para un nivel de confianza de 95%, un efecto del disefio de 1%,
la precision absoluta 0 maximo error absoluto de cada una de los tamafos
de muestra fue de 1%. El resultado de interés del estudio es la prevalencia y
determinacion del riesgo de meningitis en neonatos con sepsis por SGB y
por BGN. Se analizaron variables maternas y neonatales incluyendo las
demograficas. Entre las variables maternas se evalué edad al momento del
parto, paridad, ruptura prematura y prolongada de membranas ovulares,
duracion de la ruptura de las membranas, fiebre en el periodo perinatal,
corioamnionitis, factores asociados a infeccion neonatal por SGB agrupados
e infeccion de vias urinarias. Entre las conclusiones obtenidas se encontro
gue una baja paridad, presencia de factores de riesgo para sepsis neonatal
por SGB agrupados (parto prematuro, antecedente de hermano con sepsis
por SGB, madre febril 0 con corioamnionitis, madre con ruptura prolongada
de membranas) y el parto por via vaginal, se hallaron asociados a sepsis y

meningitis por SGB, factores que ya han sido descritos en la literatura. %*

Rios, C. 2004, Servicio de neonatologia del hospital de la Mujer: La Paz,

Bolivia. Factores de riesgo asociados a sepsis neonatal. Se encontré un
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estudio de 322 historias clinicas de nifios que se internaron en el Servicio de
neonatologia del Hospital de la Mujer. Los factores que tuvieron significancia
como factores de riesgo para sepsis neonatal temprana fueron: edad
gestacional pretérmino, el bajo peso al nacer, la ruptura prematura de
membranas, la infeccion de vias urinarias y la corioamnionitis. Los factores
que favorecieron al fallecimiento de los nifios fueron: ser recién nacidos
pretérmino, tener bajo peso al nacer, que la madre haya presentado

infeccion de vias urinarias. 3°

Asimismo, en el Servicio de Neonatologia del Hospital de la Mujer, La Paz
Bolivia, se analizaron 322 historias clinicas y los factores que tuvieron
significancia como riesgo para sepsis neonatal temprana fueron: edad
gestacional pretérmino (OR 5.47, IC 95% 2.14-14.83), el bajo peso al nacer
(OR 3.09, IC 95% 1.55-6.16), la ruptura prematura de membranas (OR 3.87,
IC 95% 2.06-7.32), la infeccion de vias urinarias (OR 3.21, IC 95% 1.49-
6.89) y la corioamnionitis (OR 4.69, IC 95% 1.0521.63). La hipertension
arterial (OR 114.44, IC 95% 37.90-366), la utilizacion de via central (OR
5.41, IC 95% 2.57-11.4) y ventilacion mecanica (OR 3.26, IC 95% 1.6-6.66)
como procedimientos invasivos fueron factores de riesgo significantes para
sepsis neo natal tardia. Los factores de riesgo para el fallecimiento de los
nifios fueron: ser recién nacido pretermino (OR 3.3, IC 95% 1.6-6.87), tener
bajo peso al nacer (OR 13.07, IC 95% 6.84-25.13), que la madre haya
presentado infeccion de vias urinarias (OR 2.08, IC 95% 1.03-4.15) vy la
utilizacion de via central (OR 8.46, IC 95% 4.43-16.26) y ventilacién
mecanica (OR 17.94 IC 95% 9.17-35.45) en los neonatos. Los hallazgos de
dicho estudio demostraron que la sepsis es una causa de mortalidad
neonatal y que la presencia de esta patologia ya sea de tipo temprana o
tardia, esta determinada por varios factores, los cuales, al estar presentes en
la madre o el nifio se convierten en factores de riesgo que puedes ser

tratados o prevenidos una vez que son diagnosticados. 36
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Silvia, R.M realizé en Chile un estudié el 2013 para determinar el grado de
asociacion entre la corioamnionitis materna y la aparicion de sepsis neonatal
temprana. Métodos: Se realizé un estudio de casos y controles donde se
incluyeron 148 pacientes divididos en dos grupos: grupo I, los casos, hijos de
madres con corioamnionitis (n = 74), y grupo Il, control, neonatos sin
antecedente de corioamnionitis materna (n = 74). Resultados: El grupo de
madres con corioamnionitis tuvo menor control prenatal y sus recién nacidos,
a pesar de haber recibido antibiotico profi lactico, tuvieron una mayor
frecuencia de sepsis y problemas respiratorios. Conclusiones: Los hijos de
madres con corioamnionitis tienen un incremento en el riesgo de presentar

sepsis neonatal temprana.3’

Ferrer R. En un estudio realizado en Chile, demostré que la incidencia de
sepsis neonatal en el mundo desarrollado se encuentra entre 0,6% y el 1,2%
de todos los nacidos vivos, pero en el mundo en desarrollo puede alcanzar
entre el 20 y el 40% de todos los nacidos vivos. Entre los factores de riesgo
prenatales se hizo patente la sepsis vaginal, factor determinante para la
infeccion intraamnidtica ascendente, la que a su vez causa la infeccion del
feto pudiendo ser ésta ultima generalizada o localizada, de igual forma
pueden originar la ruptura prematura de membranas (RPM), lo cual
constituye un factor predisponente para la infeccion neonatal. La asociacién
entre colonizacién vaginal materna y estreptococo del grupo B, también es
ampliamente reconocida como factor de riesgo para la sepsis neonatal por
este patdgeno. Este riesgo se eleva cuando es asociado a ruptura prematura
de membranas, fiebre materna y prematuridad. La sepsis urinaria representa
un factor de riesgo, pudiendo causar rotura prematura de membranas y

aumentar consecuentemente la posibilidad de padecer infeccién neonatal. 38

A nivel nacional, en el Hospital Belén de Trujillo se realizé en el periodo
2010 — 2013, un estudio retrospectivo, transversal, de casos y controles. Se
formaron dos grupos: Grupo Casos (51 neonatos con sepsis temprana) y

Grupo Control (51 neonatos sin sepsis temprana). Para el andlisis se
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utilizaron los paquetes informéaticos SPSS 20.0 y EPIINFO 2000. Para
estudiar la relacion entre variables categéricas se utiliz6 Chi Cuadrado o el
test exacto de Fisher cuando las frecuencias esperadas sean menores de 5
en tablas de contingencia de 2 x 2, se consider6 asociacion estadistica a un
valor p < 0,05 con un intervalo de confianza del 95 %. El estadigrafo de
estudio fue el odds ratio (OR) y se definid factor de riesgo para un OR > 1.
Resultados: Existié asociacion significativa (p< 0,05) en: liquido amniotico
meconial y primiparidad, siendo su odds ratio de: 3,94 y 3,08
respectivamente. La ruptura prematura de membranas presenté un odds
ratio de 2,13 pero presento valor p > 0,05. Conclusiones: Los factores de
riesgo de sepsis neonatal temprana que presentaron asociacion estadistica
fueron el liqguido amniético meconial y la primigravidez. La ruptura prematura
de membranas presentd un odds ratio de 2,13 para sepsis neonatal
temprana pero su valor p fue > 0,05.%°

Timana C. (2006) realiz6 un estudio sobre los factores de riesgo para sepsis
neonatal temprana en un hospital de Lima el tipo de estudio fue analitico de
caso y control; tuvo una muestra de 50 casos y 84 controles. En el estudio
se evaluo los siguientes factores de riesgo: sexo, tipo de parto, sufrimiento
fetal, edad gestacional, relacion peso/edad gestacional, peso al nacer, edad
materna, control prenatal, paridad, tactos vaginales excesivos, antecedente
de aborto, embarazo gemelar, preeclampsia severa, infeccion urinaria y
rotura prematura de membrana. Llegando a la conclusion que las pacientes
con menos de 4 controles prenatales, tuvieron 4 veces mas de riesgo para
que su recién nacido presente sepsis neonatal temprana (OR=4.3), el
antecedente de aborto tuvo 3 veces mas de riesgo (OR=3.7), mas de 4
tactos vaginales produce 2 veces mas de riesgo (OR=2.7), y la rotura
prematura de membrana tuvo 3 veces mas de riesgo para sepsis neonatal
temprana (OR= 3.3).40

Huaman J. en el estudio no experimental de tipo observacional, descriptivo,

analitico titulado “Rotura prematura de membrana y sepsis neonatal”
24



realizado en el servicio de Neonatalogia y Gineco-Obstetricia del Hospital
Nacional Sergio Bernales de Lima en el periodo de junio 1999- mayo 2000.
De una poblacion total de 5,400 partos, se estudiaron 177 historias clinicas
de gestantes con antecedentes de RPM, de los hijos de estas gestantes 19
RN desarrollaron sepsis neonatal. La incidencia de sepsis neonatal en el
presente estudio fue de 3.5 x 1,000 RN vivos. La incidencia de sepsis

neonatal con antecedentes maternos de RPM fue de 0.50 x 100 RN.4?

Bazan M. en el estudio titulado “Sepsis neonatal en recién nacidos en
menores de 1,500g al nacer en el Servicio de Neonatologia del Hospital
Nacional Arzobispo Loayza 2000-2002”, de tipo descriptivo retrospectivo,
estudiaron a 30 recién nacidos con diagnodstico de sepsis neonatal. Los
objetivos fueron conocer factores de riesgo materno y neonatales asociados
a la sepsis neonatal, describir los cuadros clinicos, complicaciones
asociadas al embarazo, asi como del recién nacido. Se encontré que la
ausencia de controles prenatales es un factor asociado a sepsis neonatal, es
sexo, el peso gestacional y la prematuridad no muestran diferencias
significativas. Concluyeron que la gran variedad de signos y sintomas
observado en los recién nacidos con sepsis resulta inespecifica siendo los
signos mas frecuentes intolerancia oral, succion débil, letargia, hipotonia,
dificultad respiratoria. Asi mismo como el andlisis cuidadoso de las pruebas
de laboratorio como es: perfil hematol6gico, hemocultivo, urocultivo, punta
de catéter (umbilical) oportunamente pueden ser de gran ayuda para el

diagnostico temprana y tratamiento adecuado. 42

Pardo M. En el estudio “Factores de riesgo para sepsis neonatal en el
Instituto Materno-Perinatal de Enero - Mayo 1996. Plantea como objetivo
determinar los factores de riesgo para Sepsis Neonatal. Maternos,
Neonatales y Nosocomiales. Encontré una morbilidad de sepsis de 11.3%,
una letalidad de 13.9%. Asimismo, encontré relacion estadisticamente
significativa de los siguientes factores: Recién nacidos pre-términos, bajo
peso al nacer, depresion neonatal, pequefios para la edad gestacional,
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liquido amnidtico meconial, ruptura prematura de membranas, SFA y el sexo
masculino con la sepsis neonatal. La ictericia estuvo presente en 31 de 43
neonatos seépticos y la taquipnea, polipnea en 30 de los 43 neonatos
sépticos. El estudio concluye que hay relacion entre los factores de riesgo
descritos a excepcion del uso de sonda nasogéstrica, uso de via
endovenosa con la sepsis neonatal. La ictericia, taquipnea y polipnea son los

hallazgos clinicos mas frecuentes en los neonatos sépticos. 43

Cruz M. y col (2008) realizaron una revision sobre la sepsis neonatal por
Streptococcus Grupo B, encontrando que esta bacteria es uno de los
principales agentes causales de la sepsis neonatal temprana, y que una de
las estrategias mas usadas para evitar la transmision vertical desde la
madre colonizada al recién nacido es la profilaxis antibidtica administrada a
la madre dependiente del resultado del cultivo perineal realizado entre las 35
y 37 semanas de gestacion. También existen técnicas de prevencidon contra
la sepsis como las vacunas contra el Streptococcus Grupo B. Refieren que el
porcentaje de secuelas de sepsis entre los sobrevivientes es elevado por lo
que ante la sospecha de infecciébn debe iniciarse tratamiento antibiético

inmediato. 4

Rios C. y col (2004 — 2006 ) realizaron un estudio en el Hospital Nacional
Hipdlito Unanue sobre los factores asociados a sepsis neonatal temprana y
tardia; el estudio fue analitico de casos y controles, con una muestra de 108
casos y 214 controles. Entre sus resultados encontraron que los factores que
tuvieron significancia estadistica como riesgo para sepsis fueron: edad
gestacional pre término (OR=5.4), bajo peso al nacer (OR=3.0), rotura
prematura de membranas (OR=3.8),infeccion de vias urinarias (OR=3.2),
corioamnionitis (OR=4.6), hipertension arterial (OR=114.4), la utilizacion de
via central (OR 5.4), ventilacion mecanica (OR 3.26), procedimientos
invasivos fueron factores de riesgo significantes para sepsis neonatal tardia.
El estudio concluyé que la sepsis de tipo temprana o tardia, esta

determinada por varios factores, los cuales, al estar presentes en la madre o
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el nifio se convierten en factores de riesgo que pueden ser tratados o

prevenidos una vez que son diagnosticados.*®

Tello de Ory J. En el estudio “Sepsis neonatal: correlacion clinico —
microbiolégica” El propdsito de su trabajo fue conocer las caracteristicas
perinatales, clinicas, de laboratorio y microbiolégicas en los pacientes
infectados con hemocultivo positivo con el objeto de facilitar la identificacion
de los nifios sépticos en nuestro medio. Identificaron 20 casos de neonatos
con evidencias de invasion bacteriana (hemocultivo, cultivo de LCR) entre
4,671 nacidos vivos durante el afio 1986 en el Hospital General Base
Cayetano Heredia. Entre los  factores de riesgo, significativamente
asociados a sepsis neonatal se encontraron: ruptura prematura de

membranas , sufrimiento fetal. 46

Clavo J, Vera M (2003) realizaron un estudio sobre los factores de riesgo en
la gestante para sepsis neonatal temprana en el INMP, el estudio fue
analitico de casos y controles, donde emplearon una muestra de 245 casos
y 246 controles. Dentro de sus resultados encontraron que el promedio de la
edad fue de 25 afios y encontraron mayor frecuencia de estado civil
“convivientes” en el 67%. Reportan que los factores de riesgo para sepsis
neonatal temprana fueron corioamnionitis clinica (OR=3.1), leucocitosis
materna (OR=7.5), fiebre materna intraparto (OR=7.2), infeccion de vias
urinarias (OR=1.6), liquido amnidtico meconial (OR=2.8), numero de tactos
vaginales mayor de 5 (OR=3.7), oligohidramnios (OR=2.4), sexo masculino
(OR=2.1) y bajo peso al nacer (OR=14.4). En el estudio concluyen que
existen factores de riesgo infecciosos, obstétricos, socioecondémicos y

neonatales asociados a sepsis neonatal temprana. 4’

27



2.2 BASES TEORICAS
2.2.1. Definicién de sepsis temprana v clasificacion:

La Sepsis es un término que proviene del vocablo griego “putrefaccion” que
se refiere a la afeccion generalizada producida por la presencia de
microorganismos patdgenos: bacterias, hongos o virus en el torrente
sanguineo.

Se denomina sepsis neonatal al sindrome clinico caracterizado por signos y
sintomas de infeccion sistémica, sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica (SIRS) acompafiado de un cultivo positivo de cualquier liquido
corporal normalmente estéril, que se manifiesta dentro de los primeros 28

dias de vida.**

Neonato se define al producto de la concepcion que nace vivo, se usa el

término desde el nacimiento hasta los 28 dias de vida.*®

De acuerdo a la definicion clasica por su periodo de presentacion y su
probable etiologia se define a la sepsis como: sepsis neonatal temprana y
sepsis tardia. La sepsis temprana se manifiesta antes de las 72 horas de
vida. En la actualidad se hace referencia al término sepsis muy temprana a
aguella que inicia antes de las 24 horas. La presentacion clinica puede ser
devastadora, rapida (con frecuencia en las primeras 12 horas de vida) con
afectacion de organos difusa y fulminante, que se complica con meningitis
en el 3% de los casos y tiene una mortalidad elevada. Se ha postulado que
este tipo de sepsis se adquiere principalmente por transmision vertical y
refleja la exposicion de los organismos que colonizan el area genital y
perineal de la madre. Aproximadamente el 85% de los neonatos presentan
manifestaciones en las primeras 24 horas, 5% en 24 a 48 horas y un

pequeiio porcentaje en periodos posteriores.*?
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La sepsis tardia se presenta luego de las 72 horas del nacimiento y se
manifiesta como infeccion localizada, siendo comun la meningitis. Debido a
lo complejo del diagndstico y manejo de la sepsis neonatal y a la falta de
especificidad en los signos clinicos previos a la presentacion de sepsis, en la
literatura se pueden encontrar términos como: Infeccion primaria que
corresponde a la infeccibn en sangre sin foco identificado; infeccion
secundaria causada por patdogenos asociados a infeccidn en otro érgano

diferente a la sangre.

Sepsis probada presencia de hemocultivo positivo o PCR positiva con
signos clinicos y sintomas de infeccién. 4

- Sepsis probable presencia de signos clinicos y sintomas de infeccion
y por lo menos dos examenes de laboratorio anormales cuando el
hemocultivo es negativo
Sepsis nosocomial: infeccién que ocurre después de las 48 horas de
admisiéon del paciente con presencia de signos clinicos mas

hemocultivo o PCR positivo.4°

2.2.2 Epidemiologia:

En el periodo 2000-2003 en todos los Estados Miembros de la OMS
murieron anualmente, 3,91millones de neonatos por sepsis. De ellos,
195.000 (5%) murieron en América (0,7% en Canada y Estados Unidos). La
sepsis neonatal se presenta en 1- 10 / 1000 nacidos vivos y en 1 de cada

250 prematuros vivos.>°

La incidencia de sepsis neonatal es muy variable y va a depender de los
distintos factores de riesgo, se presenta tanto en paises desarrollados como
en no desarrollados, las tasas de sepsis neonatal varian de 7.1 a 38 por
1000 nacidos vivos en Asia, de 6.5 a 23 por 1000 nacidos vivos en Africa y

de 3.5 a 8.9 en Sudamérica y el Caribe.>!
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En paises desarrollados la incidencia se encuentra entre el 0,6 y el 1- 2 por
1000 de todos los nacidos vivos, pero en el mundo en vias de desarrollo
puede alcanzar 20%. (10) Los paises desarrollados reportan una mortalidad

neonatal por sepsis del 10%.%?

En América Latina estudios previos han establecido que la incidencia es de
3.5-8.9 por 1000 recién nacidos, pero existen variaciones en México donde
se informan tasas de 15 a 30 por caca 1000 recién nacidos. Estudios en
Bolivia refieren una prevalencia de 3%, y en estudios en Nicaragua llega
hasta 8.9%, entre los nifios hospitalizados.>3

2.2.3 Etiologia:

La etiologia de la sepsis neonatal puede variar segun la forma de
transmision la cual puede ser por infeccién intrauterina o placentaria.® Las
infecciones intrauterinas son secundarias a infecciones clinicas maternas de
multiple etiologia; bacterianas virales y parasitarias. Las infecciones
intrauterinas pueden producirse en cualquier momento de la gestaciéon y
conducir a diversas consecuencias como abortos, malformaciones
congénitas, infecciones neonatales, muerte fetal, parto prematuro y
manifestaciones a largo plazo. La infecciéon de la madre es un requisito para
que se produzca la infeccién transplacentaria incluso aunque no haya

anticuerpos (Acs) maternos.

Las infecciones bacterianas ascendentes, en las cuales el feto o el recién
nacido no se exponen a una posible bacteria patdgena hasta que se rompen
las membranas, se denominan de transmision vertical en la cual los
microorganismos bacterianos que infectan el liquido amnidtico y/o el canal
vaginal pueden afectar al bebé en el interior del utero o mas a menudo
durante el trabajo del parto y el alumbramiento.5? La corioamnionitis es el
resultado de la invasién microbiana del liquido amniotico, generalmente

como consecuencia de una ruptura prolongada de las membranas
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corioamnidticas, aunque esta infeccion también puede producirse cuando las
membranas estan aparentemente integras o llevan poco tiempo rotas si bien
se ha observado que el punto de corte para una infeccion neonatal temprana

se sitla pasadas las 18 horas de ruptura de membranas.

Diversos microorganismos pueden infectar a los recién nacidos en el Gtero
durante el parto o a lo largo del posparto Las bacterias mas frecuentes son
los EGB, microorganismos intestinales, gonococos y Chlamydias, en cuanto
a los virus los mas habituales son el Citomegalovirus (CMV), el Enterovirus y
el VIH.

Los microorganismos que colonizan a los recién nacidos hospitalizados,
profesionales hospitalarios sanos y a los visitantes pueden transmitirse por
contacto directo o por via indirecta a través de material contaminado,
liquidos IV medicamentos, hemoderivados o alimentacién enteral.>* Los
estafilococos coagulasa negativos son los patégenos neonatales
intrahospitalarios mas frecuentes. Las bacterias gram positivas estan
asociadas al 70% de los casos de sepsis de comienzo tardio. Las gram

negativas al 18% y los hongos al 12%.5°

El espectro de bacterias que producen sepsis en los paises industrializados
es relativamente homogéneo en Norte América, Europa, Australia y
Sudafrica: Estreptococos del Grupo B. E. coli, y Listeria monocytogenes
predominan. En contraste en los paises en vias de desarrollo el espectro de
bacterias implicadas en la sepsis neonatal se basa en organismos Gram

negativos.>®
Otros patdgenos implicados en la etiologia de la sepsis neonatal temprana

pueden encontrarse en la flora vaginal e incluyen H. influenza, S.

pneumoniae, Clostridium, Klebsiella sp, y S. aureus.
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En cuanto a la sepsis de presentacién tardia pueden encontrarse
microorganismos tales como S. aureus, Estafilococos coagulasa negativos,
Haemophilus Influenza, E. coli, Klebsiella, Pseudomonas y hongos tales

como Candida.®®

2.2.4 Fisiopatologia:

Antes de abarcar y comprender el tema de cdmo se produce la sepsis
neonatal temprana es importante recordar la fisiologia de la inflamacion. Las
citoquinas son los mediadores quimicos primarios implicados en la
inflamacion. Son proteinas que transmiten sefiales entre célula y célula que
se unen al receptor de la misma (mediante accidén paracrina) para inducir a
la sintesis y liberacion de mediadores secundarios de la inflamacién. En la
sepsis ademas de estos mediadores también las citoquinas promueven la
liberacion de 6xido nitrico y derivados del acido araquidonico. Las principales
citoquinas proinflamatorias son: Factor de necrosis tumoral (TNF-a), las
interleukinas (IL-1B, IL-6 e IL-8) y los interferones. La infeccion es el mayor
estimulo para la liberacion de citoquinas gracias a la actividad de las
moléculas bacterianas como los lipopolisacéridos, que son reconocidas por
células del sistema inmune innato. Los leucocitos, células endoteliales y
macréfagos son los que reciben el efecto de la respuesta inflamatoria, por
ejemplo los leucocitos a partir de esta respuesta se activan, agregan en la
microcirculacion y liberan también mas moduladores de inflamacion. Por su
parte las células endoteliales también se activan y empiezan a expresar
moléculas de adhesibn y a deformarse para permitir que los
polimorfonucleares lleguen a los tejidos que lo requieran y alli liberen (al
igual que las células endoteliales) tromboxanos, radicales libres de 02,
prostaglandinas etc, que van a favorecer al inicio de eventos trombéticos
locales. Lo ideal es que esta respuesta inflamatoria tenga un efecto benéfico
sobre el organismo reparando tejidos y eliminado células malignas y
microorganismos infectantes; en caso de que dicha respuesta vaya a

aumentar y descontrolarse, el organismo desarrolla una actividad
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antiinflamatoria mediada por IL 4, IL 10 e IL11. Sin embargo hay ocasiones
la respuesta inflamatoria no se puede controlar y se vuelve masiva y los
mediadores inflamatorios disparan distintas cascadas con activacion
sostenida del sistema reticuloendotelial, pérdida de la integridad
microvascular y disfuncion de érganos distantes del sitio de la injuria inicial.
Este desequilibrio entre el proceso inflamatorio y antiinflamatorio es el que

precisamente lleva al estado de sepsis.

El desarrollo de sepsis neonatal tanto temprana como tardia se debe mas a
una inadecuada respuesta autoinmune del neonato ante el proceso
inflamatorio que al dafio tisular directo de la bacteria. Las citoquinas
principalmente involucradas en la sepsis neonatal son: factor de necrosis
tumoral alfa (TNF-alfa), interleuquinas 1 beta, IL-6 e IL-8. La endotoxina de
los gram negativos que entra a la circulacién sistémica es el principal
inductor primario de la reaccion séptica, pero en los recién nacidos los

gérmenes causales de la sepsis son gram positivos y sus exotoxinas.

La produccion de esa respuesta inflamatoria exacerbada procede de una
puerta de entrada o0 mas bien de un mecanismo que participa en su génesis,
estos son los que se han sugerido:

-Infeccidén intrauterina: Se considera que proviene de una infeccibn materna
con signos inespecificos y la via de infeccion mas frecuente es la
hematogena.

-Infeccion adquirida durante el parto: Se relaciona principalmente con
corioamnioitis, infeccion urinaria de la madre o por rotura prematura o
prolongada de membranas, y también por ingestion de secreciones
vaginales.

-Infeccion posnatal: teniendo en cuenta que debe ser durante los primeros 7
dias y dar manifestaciones clinicas en este mismo rango de tiempo porque
sino ya seria considerada como sepsis tardia. Esta infeccion depende de la
prematurez, bajo peso al nacer, deficiencia transitoria de inmunidad celular y

humoral. %°
33



2.2.5 Factores de riesgo

La identificacion de factores de riesgo de sepsis es importante para un
diagnoéstico oportuno. Los factores de riesgo se los clasifica en maternos y
neonatales. Existen otros factores de riesgo como son procedimientos

invasivos y exposicion posnatal.

Neonatales:
Entre los factores de riesgo neonatales mas importantes encontramos: bajo
peso al nacer: < 2500 g. (sobretodo < 1500 g), edad gestacional < 36

semanas, Apgar < 5 a los 5 minutos.>®

Maternos:

Entre los principales factores de riesgo maternos se encuentran: Infeccion o
colonizacion materna durante el embarazo, ruptura prematura de
membranas mayor a 18 horas, infecciones urinarias (sintomética o
asintomética) en los 15 dias antes del nacimiento, embarazo sin adecuado
control prenatal, estado socioeconémico bajo, corioamnionitis, colonizacién
genital materna severa, tactos vaginales frecuentes >2

Se han establecido otros factores de riesgo menores: uso de corticoides
asociado a RPM y parto prematuro, uso de anestesia epidural, inercia
uterina y utilizacion de férceps, embarazo gemelar, teniendo el primer
gemelo mayor riesgo por la posibilidad de contraer la infeccién por via
intrauterina ascendente, la toxicomania de las madres (heroina) altera la

actividad de los linfocitos T del neonato hasta el primer afio de vida. >’

Se realiz6 un estudio analitico en La Paz Bolivia, y los factores que tuvieron
significancia como riesgo para sepsis neonatal precoz fueron: edad
gestacional pre término (OR 5.47), el bajo peso al nacer (OR 3.09), la
ruptura prematura de membranas (OR 3.87), la infeccion de vias urinarias
(OR 3.21) y la corioamnionitis (OR 4.69). 58
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2.2.6 Ruptura prematura de membranas (RPM):

Se define como la ruptura de las membranas ovulares, después de las 21
semanas de gestacion y se considera un factor de riesgo para sepsis
neonatal cuando se presenta por un periodo de tiempo igual o mayor a 18
horas. Tiene una incidencia entre el 3y 18% de todas las gestaciones. En un
estudio realizado en Estados Unidos en el area de recién nacidos del
Hospital de Pensilvania, se determiné que los hijos de mujeres con ruptura
prematura de membranas tiene un riesgo 10 veces mayor de presentar

sepsis neonatal. La prevalencia de RPM mayor a 18 horas es de 1-10/1000.
59

2.2.7 Infeccidén urinaria:

Es la presencia marcada de bacterias en cualquier lugar a lo largo del tracto
urinario, que se considera factor de riesgo si se presenta en los ultimos 15
dias del embarazo. Suele presentarse entre el 17-20% de las embarazadas.
Son causadas por gérmenes gram negativos como: enterobacterias y
pseudomonas, y por grampositivos (Staphylococcus saprophyticus y
Enterococos). .En un estudio de Martinez Garnica en México realizado en
mujeres embarazadas con infeccion de vias urinarias, el 8.11% de los recién

nacidos desarrollaron sepsis neonatal. 58

2.2.8 Corioamnionitis

Es una infeccion materna que se diagnostica por la presencia de uno o0 mas
de los siguientes criterios: fiebre materna >38°C, leucocitosis, taquicardia
fetal (>160/min) y olor fétido del liquido amnidtico. Los microorganismos
pueden ascender a la cavidad amnidtica por: vagina y ceérvix, diseminacion
hematdogena a travées de la placenta, procedimientos invasivos como
amniocentesis, toma de muestra de sangre fetal percutanea. Aparece en el

0.5 al 2% de todas las gestaciones a término. La corioamnionitis tiene una
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incidencia de aproximadamente 1% de todas las gestaciones. En un estudio
realizado en Peru se present6 sepsis neonatal en 6.3% de pacientes con

antecedentes de corioamnionitis. 28

2.2.9. Vaginosis bacteriana

Es el desorden del tracto genital inferior mas comudn en mujeres en edad
reproductiva y causa prevalente de flujo vaginal y mal olor. Es una alteracion
de la flora vaginal en la cual se aumentan los microorganismos anaerobios y
gérmenes como Gardenella Vaginalis, Mobiluns y micoplasma, entre otros y
disminuyen los lactobacilos. La prevalencia de vaginosis en embarazadas
varia de 12-14%. Segun un estudio realizado en el Hospital Vicente Corral
Moscoso se determind que en un 10.5% de los casos con sepsis hubo

antecedente de vaginosis. ¢

2.2.10 Controles Prenatales

Una madre que no ha asistido a mas de 6 controles se encuentra en una
posicion desventajosa respecto a aquellas gestantes que asistieron a 6 0
mas controles; y el riesgo de que el recién nacido desarrolle sepsis es de

mas de 6 veces en comparacion con las otras gestantes.®°

2.2.11 Manifestaciones clinicas

El diagndéstico inicial de sepsis es clinico, por lo que es primordial efectuar un
examen fisico muy detallado del recién nacido en busca de cualquier signo o
sintoma, sabiendo que las manifestaciones clinicas suelen ser inaparentes,
inespecificas y, a veces, de apariciéon tardia; otras, de inicio fulminante, con

shock séptico, sin que exista tiempo de realizar el diagnostico.

Las manifestaciones clinicas son muy variadas dependiendo de la

gravedad. El distress respiratorio es el signo mas comdn y su presentacion
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clinica puede variar desde apneas a un grave sindrome respiratorio; signos
cardiocirculatorios (bradicardia con deterioro del estado general, taquicardia,
hipotensidn), neurologicos (irritabilidad, hipotonia, tremor/convulsiones),
digestivos (rechazo del alimento, mala tolerancia digestiva, distension
abdominal, deposiciones sanguinolentas); cutaneos (coloracién palido
grisacea, petequias, ictericia precoz); asi como la mala regulacion de la
temperatura (es mas frecuente la hipotermia en el prematuro y la hipertermia
en el nacido a término); suelen estar presentes en las infecciones
neonatales.

Otras manifestaciones son: hepatomegalia, letargia, sangrados,

hipoactividad, oliguria, cianosis, esplenomegalia, trombocitopenia y acidosis.
61

2.2.12 Diagnéstico

Existen multiples pruebas para la confirmaciéon de la sepsis neonatal, sin
embargo mediante diferentes estudios se ha establecido que la prueba de
mayor sensibilidad es el hemocultivo siendo aproximadamente de 80%; y su
especificidad del 96-100% considerandose la prueba “gold estandar” para

diagndstico certero de sepsis neonatal. 1

2.2.13 Score predictivo de sepsis

El score de sepsis es un sistema de puntuacion basado en el recuento
leucocitario, cuentos y proporciones de neutrofilos totales e inmaduros,
cambios degenerativos en los neutréfilos y trombocitopenia; con una
sensibilidad del 96% y un valor predictivo del 99%. Este score asigna una
puntuacion de 1 para cada uno de los seis resultados significativamente
asociado con sepsis:

v" Anormal recuento total de leucocitos

v" Anormal recuento de neutréfilos polimorfonucleares totales (PMN)

v Recuento elevado de PMN inmaduros
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Relacion de los PMN, inmaduros/ totales (NI/NT) = 0,3
Recuento de plaquetas < 150,000 / mm

Cambios degenerativos o toxicos en PMN.

RN NERN

Existe una excepcion en que se asigna una puntuacion de 2 en vez
de 1, si no hay polimorfos maduros que se vean en el frotis de sangre
periférica.

Se interpreta como:

sepsis improbable valores de 2 0 menores

sepsis probable valores de 3y 4

RN NERN

sepsis muy probable valores mayores a 4.

2.2.14. Hemocultivo.

Considerado “patrén de oro”, tiene una sensibilidad del 80% y especificidad
del 96%-100%.°2

2.2.15. Examen y cultivo de LCR:

Algunos RN con cultivo positivo del LCR pueden tener un hemocultivo
negativo. Algunos autores indican que no hay que efectuar puncién lumbar
en neonatos asintomaticos. Estan de acuerdo en que casi la tercera parte de
los recién nacidos con sepsis bacteriana cursard con meningitis, pero
aseguran que siempre que existe esta habra sintomatologia. Asi pues, la

decision del estudio de LCR debera individualizarse.83

38



2.2.16. Urocultivo:

Urocultivo: Util en la sepsis de aparicion tardia y muy poco util en las
precoces, ya que el desarrollo bacteriano en la orina es extremadamente

raro antes de las 72 horas. 62

2.2.17. Cultivos periféricos:

los cultivos umbilicales, de oidos, faringe, piel, recto, solo tienen valor en las
sepsis verticales si son negativos, ya que su positividad solo indica
colonizacion bacteriana. Estos cultivos tienen mas interés en la sepsis
nosocomiales, pues la colonizaciéon del recién nacido puede orientar hacia el

germen responsable de la sepsis y a su sensibilidad antibiética. 3

2.2.18 PCR:

Diferentes trabajos comunican que el valor de PCR estéa elevado entre el 70-
90% de los recién nacidos con infeccion sistémica, si bien el valor predictivo
negativo es superior al 90%. Repitiendo la prueba a las 12-24 horas se

incrementa la sensibilidad al 90% vy el valor predictivo negativo al 98%.53

2.2.19 Procalcitonina:

En la sepsis se sintetiza en gran cantidad por parte de casi todos los tejidos
aumentado sus niveles en sangre de manera significativa a partir de las tres
horas del estimulo infeccioso, pero se eleva de manera fisiologica en las
primeras 48 horas de vida. Tiene una sensibilidad ligeramente mayor que la

PCR pero es menos especifica.®®
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2.2.20 Tratamiento:

El tratamiento de la sepsis en el RN no se reduce a la administracion de
antibiéticos, sino que también existen otras medidas muy importantes como
las medidas generales, la terapia intensiva de soporte que permitid la

disminucion de la mortalidad en los neonatos.

Medidas generales 60.61.62,63

El tratamiento debe efectuarse en UCIN, con monitorizacion de constantes
vitales y controles analiticos frecuentes a fin de prevenir y/o detectar
precozmente la presencia de complicaciones. Inicialmente se mantendra a
dieta absoluta y se realizaran aspiraciones gastricas repetidas, sobre todo en
sepsis grave, para disminuir el riesgo de broncoaspiracion.

También se debe dar un aporte glucidico-proteico por via parenteral, ya que
el RN dispone de reservas energéticas escasas Yy la infecciébn produce

aumento del catabolismo.

El manejo integral de sepsis neonatal en UCIN incluye:
» Oxigenoterapia

* Ventilacion mecanica

* Liquidos endovenosos

* Soporte inotrépico

 Alimentacion parenteral

Terapia intensiva de soporte

La ventilacibn mecénica esta indicada en sepsis con alteracion respiratoria
asociada y cuando la respiracion es ineficaz. En la sepsis vertical por EGB,
puede ser efectivo el empleo de surfactante. Cuando se asocia shock
séptico con disfuncion miocardica es necesario recurrir al empleo de

expansores plasmaticos, aminas vasoactivas Yy el bicarbonato de sodio en
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los casos con acidosis metabdlica sever. En los pacientes graves o con
enterocolitis necrotizante es necesario recurrir a la alimentacion parenteral.
Un aspecto controvertido es el empleo de inmunoterapia.

La gammaglobulina profilactica no ha demostrado ser eficaz, aunque hay
trabajos con resultados controvertidos. La gammaglobulina terapéutica ha
ofrecido resultados favorables en algunos trabajos no controlados.

La presencia de neutropenia se asocia a un mal prondstico, ya que
generalmente indica disminucién de la reserva de neutréfilos en médula
Osea, disturbios en la liberacion de neutréfilos a la sangre periférica e
ineficacia de las células madre para responder a las demandas periféricas

de neutrofilos.

Antiinflamatorios generales: El rol de inhibidores de prostaglandinas,
leucotrienos y tromboxanos como tratamiento de la sepsis aun no esta
establecido. Su utilidad es muy discutida y no deben emplearse por los
importantes efectos adversos, excepto quizas en la insuficiencia suprarrenal

demostrada.

Hemofiltracidon, plasmaféresis y exsanguineotransfusion: Estas técnicas
no alteran el balance pro-antiinflamatorio ya que eliminan todas las
moléculas en un periodo corto de tiempo, pero su aplicacion en un recién
nacido enfermo (séptico) tiene alta mortalidad y no debe intentarse hasta

gue se concluyan las investigaciones.

Estrategias de inmunomodulacién en el érgano blanco: Existe mucha
evidencia clinica y experimental de la participacion el 6xido nitrico en los
fendbmenos hemodinamicos del shock séptico. También hay evidencias
respecto al rol de los neutrdfilos en el dafio directo tisular por produccion de
radicales libres, proteasas y la liberacion de lisoenzimas y oxidantes
directamente en el tejido blanco, especialmente en el tejido endotelial y a
nivel alveolar pulmonar. Ninguna de estas terapias se ha probado en recién

nacidos, pero estan en evaluacion.
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Antibioterapia

El tratamiento antibiotico empirico debe iniciarse inmediatamente después
de obtener las muestras para cultivos bacteriolégicos. Debe realizarse
teniendo en cuenta la flora presuntamente responsable (gérmenes del tracto

genital materno) y su susceptibilidad a los antibiéticos

En la sepsis de transmision vertical, la antibioterapia debe cubrir EGB,
enterobacterias (sobre todo E. coli) y L. monocytogenes. Ello se consigue
con la asociacion ampicilina + gentamicina, que tienen ademas accion
sinérgica. La utilizacion de ampicilina + cefotaxima esta indicada cuando
existe meningitis asociada (0 cuando no se pudo obtener LCR y existe
sospecha clinica de meningitis) y cuando hay colonizacion del canal vaginal

materno por H. influenzae al final de la gestacion.

La dosis de ampicilina (50mg/kg) se administra cada 12 horas en la primera
semana de vida y cada 8 horas durante la segunda y tercera semana de
nacido.

La administracion de gentamicina necesita monitorizacion de niveles
antibiéticos por su nefro y ototoxicidad dosis-dependiente, cosa que no
ocurre con la cefotaxima. No obstante, se ha comunicado que el empleo de
cefotaxima en el tratamiento inicial de la sepsis neonatal puede favorecer la
emergencia rapida de resistencias entre los bacilos gram-negativos, por lo

que no debe continuarse mas de 48 a 72 horas.

Los RN medicados deben ser reevaluados en 48 a 72 horas para:

a) Descartar infeccion en aquellos con examenes negativos, indices
hematolégicos normales y evolucion clinica compatible con patologias
neonatales no infecciosas.

b) Adecuar el esquema antibidtico en RN con cultivos positivos o cultivos

negativos con alta sospecha de sepsis.
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En los R.N. medicados en quienes se logre la identificacion del germen se
puede continuar con un solo antibidtico, segun al antibiograma para
disminuir resistencia bacteriana segun la sensibilidad Cuando no hay
identificacion del germen, se contindia con dos antibiéticos hasta el final del
tratamiento.

La duracion del tratamiento antibidtico para la sepsis sin foco es de 10 a 14
dias. Para la meningitis por EGB vy listeria 14 dias y para la meningitis a
Gram — 21 dias, 0 14 después de negativizado el LCR; para las neumonias
precoces 7 dias, y para las hospitalarias 14.

2.3 DEFINICION DE CONCEPTOS OPERACIONALES
VARIABLES:

o Infeccion de las vias urinarias durante la gestacion no tratada
o Infeccion vaginal durante la gestacion no tratada

o Ruptura prematura de membranas

o Corioamnionitis clinica.

o Sepsis neonatal temprana

o Edad

o Estado civil

o Grado de instruccion,

o Periodo intergenésico

o Numero de controles prenatales

o Numero de gestaciones.

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES (VER ANEXOS1 — pag. 71-72)
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CAPITULO lil: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 HIPOTESIS
H1: Existen factores de riesgo maternos asociados a sepsis neonatal

temprana en recién nacidos a término del Hospital Vitarte en el periodo
Enero 2012 — Diciembre 2014

HO: No Existen factores de riesgo maternos asociados a sepsis neonatal

temprana en recién nacidos a término del Hospital Vitarte en el periodo
Enero 2012 — Diciembre 2014

3.2 VARIABLES: INDICADORES
VER ANEXO1 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES pag. 71-72
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 TIPO DE INVESTIGACION
Observacional

4.2 METODO DE INVESTIGACION
Estudio de casos y controles, analitico, retrospectivo, de corte transversal.

4.3 POBLACION Y MUESTRA

Poblacién de estudio: La poblacidén esta conformada por los recién nacidos

a término del Hospital Vitarte en el periodo Enero 2012 — Diciembre 2014.

Seleccién y tamafio muestral: Se tomara como poblacién accesible o
marco muestral al 100% de neonatos atendidos en el Hospital Vitarte
durante el periodo Enero 2012 — Diciembre 2014, datos que se obtendran de

las estadisticas de la institucion.

Tamafio muestral: Para un estudio caso control para una confiabilidad del
95%, potencia de 80% con un contraste bilateral, considerando prevalencia
de 5% y para determinar un OR minima de 2 se calcul6 un minimo de 118

casos y 1118 controles, utilizando el software IMIM

Tipo de muestreo: Muestreo probabilistico: que se basa en el principio de
equiprobabilidad. Es decir, aquellos en los que todos los individuos tienen la
misma probabilidad de ser elegidos para formar parte de una muestra. Por lo
tanto se identificara todos los casos del periodo Enero 2012 — Diciembre

2014 los cuales seran aleatorizados mediante la funcion Aleatorio del
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programa Microsoft Excel 2013. Cada caso tendra un control identificado en

las mismas condiciones.

Unidad de anélisis: Recién nacido a término en el Hospital Vitarte durante
el periodo Enero 2012 — Diciembre 2014.

Criterios de inclusiéon y exclusién

a. Criterios de inclusion.

Casos:

Paciente con diagnostico de sepsis neonatal temprana confirmada
mediante la clinica o examen de laboratorio.

Paciente recién nacido a término en el Hospital Vitarte en el periodo
Enero 2012 — Diciembre 2014

Control:

Pacientes sin diagndéstico de sepsis neonatal temprana.

Paciente recién nacido a término en el Hospital Vitarte en el periodo
Enero 2012 — Diciembre 2014

b. Criterios de exclusion.

AR NERNEE NN

Casos:

Paciente que no cuente con historia clinica completa.
Paciente recién nacido en otra institucion.

Neonatos prematuros de ambos géneros.

Paciente con comorbilidades

Recién nacidos gemelares o multiples
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Controles:

Paciente que no cuente con historia clinica completa.
Paciente recién nacido en otra institucion.

Neonatos prematuros de ambos géneros.

Paciente con comorbilidades

NSRRI NN

Recién nacidos gemelares o multiples

4.4 TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

Técnica para la recoleccion de datos: Revisiébn de historias clinicas y

transcripcion a una ficha técnica de recoleccion de datos elaborada por la

autora.

Instrumento para la recoleccion de datos:

Ficha técnica de recoleccion de datos elaborada por la autora de la
investigacién cuyos paradmetros se basaron en los objetivos planteados en el
trabajo, tomando en cuenta los criterios de inclusion y exclusion del estudio y
la literatura revisada. VER ANEXO 2 — pag. 73

4.5 RECOLECCION DE DATOS

Previa aprobacién del proyecto de investigacién por la Facultad de Medicina
Ricardo Palma, asi como por la Unidad de Apoyo a la Docencia e
Investigacion del Hospital Vitarte, para que se brinden las facilidades para el
acceso a las historias clinicas; se recurrira a la identificacion de casos en el
area de estadistica y posteriormente se revisaran las historias clinicas en
base a los criterios de inclusidén y exclusién para su posterior registro en la
ficha de recoleccion de datos y luego su transcripcién a la base de datos de
Excel 2013.
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4.6 TECNICA DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS
Se realizara la trascripcion de datos desde las ficha de recoleccidén de datos
a la hoja de calculo de Microsoft Excel 2013. Posteriormente los datos seran

analizados mediante el paquete estadistico SPSS 21.

Microsoft
Excel 2013

‘| O
bit

IBM SPSS Statistics

Version 21

> SPSS’ Statisti
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Se obtendran las frecuencias de los principales factores de riesgo
determinados en los participantes. Las distintas variables independientes
(factores de riesgo estudiados) se describirdn a través de las frecuencias y
porcentajes encontrados.

Se determinara el riesgo dentro de la poblacion expuesta a través del Odds
ratio. Para analizar la relacion entre las variables, se procedera a un andlisis
de asociacion usando el chi2 (para el cruce de variables categoricas) y la T

de Student (para el cruce de una variable categdrica con una cuantitativa).

Para la presentacion de los datos se elaboraran tablas y graficos de barras.
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CAPITULO V: RESULTADOS Y DISCUSION

5.1 RESULTADOS
A continuacion los resultados del presente estudio sobre factores de riesgo

maternos asociados a sepsis neonatal temprana en recién nacidos a término

del Hospital Vitarte en el periodo Enero 2012- Diciembre 2014

En relacién a las caracteristicas generales maternas, el promedio de edad
de las madres de neonatos con sepsis neonatal fue 26,14+ 9,0 afios,
mientras las madres con neonatos sanos su edad media fue 25,96 £9,0.
Asimismo, la mayoria de madres del grupo de casos tenian menos de 19
afos (la edad minima hallada fue de 14 afos para el grupo de casos), por su
parte dentro del grupo control, la edad de las madres se encontraba dentro
del rango de 19 a 35 afios, por lo cual las distribuciones de las edades de
ambos grupos son diferentes. En relacién con la edad materna, el mayor
riesgo relacionado a sepsis neonatal temprana se encontré en el grupo de
madres menores de 19 afios (OR=2,18 ; IC=1,25-3,8) , encontrandose

diferencia estadisticamente significativa (p=0,006) (Ver Tabla 1)

En cuanto, al estado civil de las madres de ambos grupos, en su mayoria
eran convivientes en ambos grupos, con porcentajes que oscilaban entre
47,5% y 37,3% para los casos y controles respectivamente. Se encontrd
diferencia estadisticamente significativa en el grupo casadas (p=0,013). (Ver
Tabla 2)

A su vez, el 53.4% y 52.5% de las madres tenian como grado de instruccion
secundaria, tanto en el grupo de neonatos con sepsis temprana y sin sepsis
temprana. No se encontré diferencia estadisticamente significativa en lo que

respecta al grado de instruccion. (Ver Tabla 3)
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Tabla 1. Edad de las madres de los neonatos con y sin diagndstico de sepsis neonatal
temprana atendidos en el Hospital Vitarte durante Enero 2012 - Diciembre 2014.

Caracteristicas
generales de la
madre

Edad materna

<19 ainos
19 - 35 afios
> 35 aflos

Sepsis neonatal temprana

Si
X+DS (Min — Max.)

26,14 £ 9,0 (14-42)

N %

49 41,5%
39 33,1%
30 25,4%

No

X£DS (Min — Max.)

OR
25,96 £ 9,0 (13-45)
N %
29 24,6% 2,18
63 53,4% 0,43
26 22,0% 1,21

IC 95% o]
1,25-3,8 0,006
0,25-0,73 0,002
0,66 —2,2 0,001

Tabla 2: Estado civil de las madres de los neonatos con y sin diagndéstico de sepsis
neonatal temprana atendidos en el Hospital Vitarte durante Enero 2012 - Diciembre

Caracteristicas
generales de la
madre

Estado Civil
Soltera

Casada
Conviviente
Otros

Sepsis neonatal temprana

Si
N %
36 30,5%
21 17,8%
56 47,5%
5 4,2 %

2014.
No

OR
N %
39 33,1% 0,87
33 28,0% 0,56
44 37,3% 1,52
2 1,7% 2,57

1C 95% p
0,5-1,54 0,675
0,3-1,04 0,013
0,9-2,55 0,114
0,49-13,5 0,250

Tabla 3: Grado de instruccién de las madres de los neonatos con y sin diagnéstico de
sepsis neonatal temprana atendidos en el Hospital Vitarte durante Enero 2012 -

Caracteristicas
generales de la
madre

Grado de
Instruccion
Ninguno
Primaria
Secundaria
Superior Técnica
Superior
Universitaria

Diciembre 2014.

Sepsis neonatal temprana

Si
N %

4 3,4%
8 6,8%
63 53,4%
16 13,6%
27 22.9%

No
OR

N %

2 1,7% 2,04
11 9,3% 0,71
62 52,5% 1,03
18 15,3% 0,87
25 21,2 % 1,10

1C 95% p
0,37-11,33 0,408
0,27-1,83 0,473
0,62-1,73 0,896
0,42-1,8 0,711
0,6 —2,04 0,753
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Entre los datos obstétricos de las madres de los neonatos con sepsis
temprana, el promedio de gestaciones de las madres que presentaron
neonatos con sepsis temprana fue 2,58+1,6 gestaciones, mientras las
madres de neonatos sin sepsis temprana fue 2,4+1,7. Ademas, se constato

gue no existe diferencia significativa entre ambos valores medios (p=0.600)

El periodo intergenésico promedio en las madres con diagndstico de sepsis
neonatal temprana fue 5.2+4,3 afios, mientras las que tenian neonatos sin
sepsis temprana fue b5.5+3,4aflos. Ambos indicadores no presentan

diferencia significativa (p=0.643).

Por otro lado los ndmeros de controles prenatales fueron muy similares en
ambos grupos (7.0), constatandose que no existe diferencia significativa
(p=0.976). (Ver Tabla 4)

Tabla 4: Datos obstétricos de las madres de los neonatos con diagndstico de sepsis
neonatal temprana atendidos en el Hospital Vitarte durante Enero 2012 - Diciembre 2014.

Sepsis Neonatal Precoz

Datos obstétricos Si No p(*)
X*DS (Min. - Max.) XtDS (Min. - Max.)

Namero de gestaciones 258+16(1-8) 24+17(1-8) 0,600

Periodo intergenésico (afios) 52+43(08-21) 5,5+34(1,3-153) 0,643

Namero de controles prenatales T+26(3-10) T+23(4-12) 0,876

{*) Prusba t-Studenf

Respecto a los factores de riesgo materno de los neonatos con sepsis
temprana, el 21.4% y 6.3% de las madres de los neonatos con y sin sepsis
temprana respectivamente, presentaron rotura prematura de la membrana.
Ademas, tiene relacién significativa (p=0.001) y es un factor de riesgo
(OR=4.1, 1C=1.7-9.9). Por otro lado, el 9.8% y 1.8% de las madres de los
neonatos con Yy sSin sepsis temprana respectivamente, presentaron
corioamnionitis. Ademas, tiene relacion significativa (p=0.01) y es un factor
de riesgo (OR=5.9, IC=1.3-27.7). (Ver Tabla 5).
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Asimismo, el 8.0% y 1.8% de las madres de los neonatos con y sin sepsis
temprana respectivamente, tuvieron ITU durante la gestacion y no recibieron
tratamiento. Ademas, tiene relacién significativa (p=0.030) y es un factor de
riesgo (OR=4.8, 1C=1.1-22.8). (Ver Tabla 5)

Por dltimo, el 10.7% y 2.7% de las madres de los neonatos con y sin sepsis
temprana respectivamente, que tuvieron infeccion vaginal durante la
gestacion y no recibieron tratamiento. Ademas, tiene relacion significativa
(p=0.016) y es un factor de riesgo (OR=4.4, IC=1.2-15.9). (Ver Tabla 5)

Tabla 5: Factores de riesgo maternos de los neonatos con diagnéstico de sepsis
neonatal temprana atendidos en el Hospital Vitarte durante Enero 2012 - Diciembre
2014.

Diagnoéstico Sepsis Neonatal Precoz

Fac:tt::.n:aast g:n §|esgu Si No of) OR(¥) IC al 95%
N % N % Inferior Superior

Rotura prematura de la membrana

Si 25 21.4% 8 6,3%

No 93 786% 110 938% 0,001 al 7 9.9
Corioamnionitis

Si 12 9.8% 2 1,8%

No 108 90,2% 116 98,2% 0.01 5.8 13 2
ITU no tratada

Si 9 8.0% 2 1,8% 0,03 48 11 228

No 109 920% 116 982%
Infeccién vaginal no tratada

Si 13 107% 3 2.71% 0,01 4.4 1,2 159
NO 106 893% 115 97.3%

Total 118 100% 118 100%

(*) Prueba Chi Cuadrado / (™) Medida Odds Ratio
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5.2 DISCUSION DE RESULTADOS

La sepsis neonatal es aquella situacion clinica derivada de la invasion de
microorganismos patdégenos en el torrente sanguineo del recién nacido,
constituye un desafio para el Pediatra pues es causa frecuente de morbilidad
y mortalidad infantil a pesar de los avances en terapia antibiética, medidas
de soporte y conocimiento de los factores de riesgo infeccioso.®2) Por ello
es necesario identificar los factores de riesgo y con el criterio médico

anticiparse al desarrollo de la sepsis neonatal.

Los factores de riesgo materno son causas de morbi-mortalidad materno-
fetal, que puedan afectar el curso normal del embarazo, como nacimientos
de productos prematuros por afectaciones maternas y el desarrollo de sepsis
neonatal temprana en estos recién nacidos. Entre los Factores de riesgo
maternos tenemos la ruptura prematura de membranas amniéticas (RPM),
corioamnionitis, Infeccion de vias urinarias durante la gestacion sin

tratamiento, infecciones vaginales sin tratamiento.

En el Hospital de Vitarte respecto a las caracteristicas maternas se observé
que la mayoria de madres de los recién nacidos con diagndstico de sepsis
neonatal temprana que acudian al establecimiento de salud, tenian menos
de 19 afios (siendo la minima edad hallada de 14 afios y la maxima edad 42
afnos) con un promedio de 26,1 afos; de estado civil conviviente y grado de

instruccién secundaria.

En relaciéon con la edad materna, el mayor riesgo relacionado a sepsis
neonatal temprana se encontré en el grupo de madres adolescentes. Este
hallazgo concuerda con los estudios realizados en Cuba por Ferrer Ry col 28
en el cual concluyeron que la gestacion adolescente es factor de riesgo para
sepsis neonatal temprana (OR: 3,07, p=0,001). Asimismo, en México, Pérez
R 36 realiz6 un estudio de cohorte prospectivo entre los resultados se
constaté que la edad materna < 15 afios (OR 3,50; IC 95% 1,56 — 7,85) es

un factor de riesgo para sepsis neonatal temprana. El embarazo en las
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adolescentes es, desde el punto de vista médico una situacion de riesgo,
pues muchos de estos embarazos tienen problemas médico — sociales en
las madres adolescentes, por el rechazo que hay en su entorno y la
inmadurez bio-psicosocial de la madre y la conjuncién de estos factores
incide de manera adversa tanto en la salud de la madre como en la del hijo

en gestacion segun concluyen los diversos autores mencionados.

En relacion al estado civii se encontr6 diferencia estadisticamente
significativa en el grupo casadas, resultado que contradice los diversos
estudios realizados sobre el tema, entre ellos, los realizados por Clavo J y
col 47 guienes manifiestan que aquellas madres con estado civil conviviente
presentan mayor riesgo de tener hijos con sepsis neonatal temprana. Los
estudios realizados por Rios C. y col 3¢ en el Hospital Nacional Hipdlito
Unanue en el cual concluyeron que el estado civil soltera es factor de riesgo
para desarrollar sepsis neonatal (OR 13,07, IC 95% 6,84-25,13). Clavo J,
Vera M y col (2003) realizaron un estudio sobre los factores de riesgo en la
gestante para sepsis neonatal temprana en el INMP, reportando que entre
los factores de riesgo para sepsis neonatal temprana se encuentra el estado
civil solteras (OR 13,07, IC 95% 6,84 — 25,13). Cabe resaltar que la
poblacion de estudio en el presente trabajo de investigacion fue tomada de
una sola institucion de salud, siendo la muestra poco numerosa, motivo por
el cual difiere con los estudios mencionados, asimismo, no se puede

extrapolar y generalizar el presente resultado sin estudios complementarios.

Respecto al grado de instruccion, no se encontré6 diferencia
estadisticamente significativa. A diferencia de los estudios realizado por
Clavo J, Vera M 47 quienes encontraron mayor riesgo en aguellas madres sin
grado de instruccion (OR 3,09 IC 95% 1,55 — 6,16). Esta diferencia entre los
distintos estudios se puede explicar debido a la muestra que es poco
numerosa, razon por la que este resultado no se puede extrapolar a la

poblacion general sin estudios complementarios.
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No se evidencié diferencia significativa entre los valores medios de
gestaciones, periodo intergenésico y el nimero de controles prenatales,
entre los casos con neonatos con sepsis temprana y sin sepsis temprana.
Datos que difieren con el estudio realizado por Bazan M.#? en el Servicio de
Neonatologia del Hospital Nacional Arzobispo Loayza durante los afios
2000-2002 en que se encontré que la ausencia de controles prenatales es

un factor asociado a sepsis neonatal.

Segun la literatura, se conoce que existen varios factores de riesgo maternos
asociados al diagnostico de sepsis neonatal. En el presente trabajo, los
factores de riesgo maternos, que se constataron fueron la rotura prematura
de membranas (OR=4.1, 1C=1.7-9.9), corioamnionitis (OR=5.9, 1C=1.3-27.7),
ITU durante la gestacion no tratada (OR=4,8, 1C=1,1-22,8) e infeccién
vaginal durante la gestacion no tratada (OR=4,4, IC=1,2-15,9).

Muchos de estos resultados se corresponden a los encontrados por Rios C.
y col 4> donde encuentran que rotura prematura de membranas (OR=3.8), la
infeccion de las vias urinarias (OR=3.2) y la corioamnionintis (OR=4,6) son
factores de riesgo para sepsis neonatal temprana. Otros resultados muy
cercanos a los del presente estudio fueron encontrados por Rafael F.%,
quien realizé un analisis univariado, la presencia de infeccién vaginal (OR
3,07, p=0.001), urinaria (OR 3,02, p=0.0000), la rotura prematura de
membranas (OR 10,54, p=0.0000) y la corioamnionitis (OR 9,70, p=0.0000)
fueron factores de riesgo asociados a sepsis neonatal.

Asimismo, Clavo J, Vera M*" que realizo un estudio sobre factores de riesgo
en gestantes con sepsis neonatal temprana, encontrd, que la corioamnionitis
(OR=7.2), la infeccibn en las vias urinarias (OR=1.6) eran potenciales

factores de riesgo.

Finalmente, Timana C.*° encontr6 que los factores de riesgo asociados a
sepsis neonatal temprana en el Hospital Nacional Hipélito Unanue, fueron la
rotura prematura de membrana (OR=3.3) y el haber asistido a menos de 4

controles prenatales (OR=4.3).
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

CONCLUSIONES

1.

Los factores de riesgo maternos asociados a sepsis neonatal temprana,
fueron la ruptura prematura de membranas, corioamnionitis, infeccion del
tracto urinario durante la gestacion no tratada, infeccion vaginal durante

la gestacion no tratada.

En cuanto a las caracteristicas generales de la madre del recién nacido
con sepsis neonatal temprana existe diferencia estadisticamente
significativa en lo que refiere a edad y estado civil. EI mayor riesgo
relacionado a sepsis neonatal temprana se encontré6 en el grupo de
madres adolescentes. Loa hijos de madres adolescentes tienen un
riesgo aumentado de complicaciones médicas, riesgo que es mayor en

las adolescentes mas jovenes.

Asimismo, el estado civil casada esta asociado significativamente con el
riesgo de sepsis neonatal. Resultado que difiere con los multiples
estudios realizados hasta la fecha, y mencionados en el presente
trabajo. Cabe resaltar que la poblacion de estudio corresponde a una
sola institucion de salud por lo cual no podemos extrapolar este
resultado a la poblacion general. Por otro lado no existe diferencia

estadisticamente significativa en cuanto a grado de instruccion.

En lo que refiere a las caracteristicas obstétricas de las madres de los
recién nacidos con sepsis neonatal (nUmero de gestaciones, periodo
intergenésico 'y controles prenatales). No existe diferencia

estadisticamente significativa.
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RECOMENDACIONES

1.- Sensibilizar al personal de salud acerca de la importancia de detectar los
factores de riesgo maternos para sepsis neonatal temprana entre otras
enfermedades, puesto que la existencia de factores de riesgo presenta gran

repercusion en la salud fisica de la mujer y en el producto.

2.- Promover campafas de salud, dirigidas especificamente, a las mujeres
en edad reproductiva para incentivarlas a la realizacion de un adecuado
control prenatal y asi evitar cualquier tipo de complicacion durante el
embarazo, parto y puerperio, puesto que es en esos controles que el
personal de salud podra identificar la presencia de factores de riesgo, de

este modo se lograra disminuir la morbi-mortalidad materna y neonatal.

3.- Promover campafas sobre el uso de métodos anticonceptivos en la
poblacién de jovenes, en especial adolescentes dado el alto porcentaje de

gestantes adolescentes tanto en el grupo de casos como en el grupo control.

4.-Realizar investigaciones posteriores que permitan explicar como el estado
civil casada esta asociado significativamente con el riesgo de sepsis

neonatal temprana.
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ANEXOS

VARIABLE

Infeccion de
vias urinarias

Infeccién vaginal

Ruptura
prematura
membranas

Corioamnionitis

Estado civil

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

DEFINICION
CONCEPTUAL
Presencia de
microorganismos
patégenos en el tracto
urinario: uretra,
uréteres, rifiones y
vejiga.

Infeccion del tracto
genital femenino
ocasionada por
diversos agentes
patégenos,
caracterizada por
secrecion anormal,
irritacion local, prurito
vulvar.

Disolucion de la
continuidad de las
membranas ovulares,
con emision
transvaginal de liquido
amniético antes de
inicio del trabajo de
parto en un embarazo
mayor de 20 semanas
de gestacion

Es una infeccion de la
cavidad amnidtica de
anexos y eventualmente
del feto que ocurre
durante el embarazo 6
durante el trabajo de parto
prolongado.

Condicién de la madre
relacionado con el
cadigo civil

DEF. OPERA -
CIONAL

Presencia de
examen de orina
positivo / cultivo
positivo

Es la presencia
de flujo
transvaginal al
realizar el tacto
vaginal.

Tiempo
transcurrido
desde el
momento en que
se rompen las
membranas
hasta el
momento en que
se inicia el
trabajo de parto

Si/ No para los
siguientes
Criterios:
Fiebre>38°
(axilar)
Taquicardia-
materna
Leucocitos
>15.000/rnm3
Sensibilidad-
uterina, L.A
purulento o de
mal olor.
Taquicardia Fetal

Convivencia con
pareja o0 no
segun la
declaracién de
la madre

TIPO DE
VARIABLE

Variable
independiente y
es cualitativa

Variable
independiente
cualitativa

Variable
independiente
cualitativa

Variable
independiente
cualitativa

Interviniente

INDICADOR

-Examen de
orina
patoldgico.
-Cultivo
positivo

-Examen
clinico.
-Examen de
laboratorio:
prueba de
aminas

-Examen clinico.

-Examen de
laboratorio:
prueba de
helecho

-Examen clinico.

-Examenes
auxiliares:
hemograma,
PCR, NST,
amniocentesis

Soltera
Casada
Viuda
Divorciada
Conviviente

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Escala(SPSS)
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VARIABLE

DEFINICION
CONCEPTUAL

DEF. OPERA -

CIONAL

TIPO DE
VARIABLE

Sepsis Correspondera a todo recién Paciente con Variable -Examen Nominal
neonatal nacido que tenga diagnéstico  clinica (Fiebre o dependiente clinico.
temprana de sepsis neonatal dentro de hipotermia, tipo cualitativa -Examenes
las 72 horas de vida mediante  dificultad para la de
valoracion clinica y alimentacion, laboratorio:
resultados de laboratorio. apatia, taquicardia hemograma
inexplicable ) y , PCR,
examenes hemocultiv
auxiliares ( 0
hemocultivo,
hemograma, VSG,
examen de orina
etc) positivos para
el diagnostico de
sepsis neonatal
temprana.
N° Es el nimero de veces Es el nimero de  Interviniente y -Nacidos Numérica
gestaciones que una mujer estuvo embarazos . cuantitativa Vivos.
embarazada. -Obitos
-Abortos
Controles Controles necesarios Es el control o la  Interviniente y Ndmerode  Numérica
prenatales para que el embarazo evaluacién por cuantitativa controles
llegue a término con un un médico prenatales
producto y una madre especialista que documenta
sanos. recibe una mujer doenel
a lo largo del carnet
embarazo prenatal:
-mayor de 6
-menor de 6
Periodo Diferencia de tiempo en Menos de 2 afios  Interviniente y Espaciode = Razén
intergenésico  meses, afios entre el cualitativa tiempo
embarazo actual y el tltimo De 2 afiosa5 entre
embarazo afios nacimientos
documenta
Mas de 5 afios doen
carnet
prenatal
-menos de
2 afnos
-mas de 2
afios
Edad Afos de vida de la madre del  Periodo Interviniente y  Afos de Razén
materna paciente cronolégico en cuantitativa vida (Escala)
afios de la madre <19 afios
al momento del 19-35 afios
nacimiento del >35 afios

paciente
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ANEXO 2
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
Factores de Riesgo maternos asociados a sepsis neonatal temprana

en recién nacidos a término del Hospital Vitarte en el periodo Enero
2012 - Diciembre 2014”

DATOS
MATERNQOS

Edad <19 19-35 >=35

Estado civil soltera Casada  conviviente otros

Grado de instruccion ninguno  primaria = secundaria Superior Superior

técnica universitaria

e

OBSTETRICOS

N° gestaciones Colocar nUmero  de gestaciones

Periodo Colocar espacio  detiempoentre  gestaciones

intergenésico

Numero de controles Colocar numero  de controles prenatales

prenatales

FACTORES DE

MATERNOS

RPM No Si

Corioamnionitis No Si

ITU durante la No Si

gestacién no tratada

Infeccion vaginal No Si

durante la gestacion

no tratada
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