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RESUMEN

Antecedentes: La sepsis nheonatal es una de las enfermedades mas importantes
de nuestro Pais, por lo cual es necesario conocer cuales son sus factores de
riesgo. Objetivos: Determinar los factores de riesgo asociados a sepsis neonatal
temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San
Bartolomé en el afio 2017. Métodos: Estudio observacional, retrospectivo,
analitico, de casos y controles. La poblacion consta de los recién nacidos
prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé en el afio
2017. La variable dependiente fue la sepsis neonatal temprana. La muestra 62
casos y 124 controles (ratio 1:2). Para la estadistica inferencial se utilizd el
analisis bivariado para hallar los Odds Ratio con intervalos de confianza al 95%.
Se consider6 a los valores p<0,05 como estadisticamente significativos.
Resultados: De 186 pacientes estudiados, 53,8% fueron del sexo femenino. Los
factores asociados a sepsis neonatal temprana fueron: bajo peso al nacer -ORa:
4.031 (1C95%: 1.743-9.318); edad de 35 a mas -ORa: 2.729 (IC95%: 1.266-5.88);
menos de 6 controles prenatales -ORa: 3.315 (IC95%: 1.452-7.567); ITU en el
3er trimestre -ORa: 2.947 (IC95%: 1.063-8.174); liquido meconial -ORa: 5.822
(IC95%: 1.92-17.653) y ruptura prematura de membranas -ORa: 2.789 (1C95%:
1.035-7.511). Conclusién: Se encontré asociacion significativa entre sepsis
neonatal tempranay bajo peso al nacer, edad de 35 a mas, menos de 6 controles
prenatales, ITU en el 3er trimestre, liquido meconial y ruptura prematura de

membranas.

Palabras claves: Sepsis neonatal; Recién nacido prematuro; Enfermedades del
prematuro; Liquido amniotico (Fuente: DeCS BIREME)



ABSTRACT

Background: Neonatal sepsis is one of the most important diseases of our
country, it is necessary to know its risk factors in our country. Aim: To determine
the risk factors associated with early neonatal sepsis in preterm infants of the
National Mother Teaching Hospital San Bartolomé in 2017. Methods: A
guantitative, observational, retrospective, analytical, case and control study was
conducted. The population consists of premature newborns of the National
Mother Teaching Hospital San Bartolomé in 2017, will work with medical records.
The dependent variable was early neonatal sepsis. We worked with a sample
size of 62 cases and 124 controls (ratio 1: 2). For inferential statistics, bivariate
analysis was used to find the Odds Ratio with their respective 95% confidence
intervals. The values p <0.05 were considered as statistically significant. Results:
Of the 186 patients studied, 53.8% were female. The factors associated with early
neonatal sepsis were: Low birth weight -ORa: 4,031 (95% CI: 1,743-9,318); Age
35to over -ORa: 2,729 (95% CI: 1,266-5.88); Less than 6 prenatal controls -ORa:
3.315 (1C95%: 1.452-7.567); ITU in the 3rd quarter -ORa: 2,947 (95% CI: 1,063-
8,174); Meconial fluid -ORa: 5,822 (95% CI: 1.92-17.653) and premature rupture
of membranes -ORa: 2,789 (95% CI. 1,035-7,511). Conclusion: A significant
association has been found between early neonatal sepsis and low birth weight,
age 35 to more, fewer than 6 prenatal controls, UTI in the third trimester,

meconium fluid and premature rupture of membranes.

Keywords: Neonatal sepsis; Infant premature; Diseases of prematurity; Amniotic
fluid; (Source: MeSH NLM)



INTRODUCCION

En los ultimos afios, se ha logrado una disminucién significativa en la mortalidad
infantil en todo el mundo. Sin embargo, la mortalidad neonatal ha disminuido a
tasas mucho mas bajas y actualmente representa el 40% de toda la mortalidad
infantil, pues cada afio mueren 2,6 millones de neonatos; de las cuales tres
cuartas partes de estas muertes ocurren en la primera semana de vida y casi
todas (99%) en paises de ingresos medios y bajos; siendo la sepsis neonatal la
tercera causa de mortalidad neonatal, solo detras de la prematuridad y de causas
relacionadas con el parto (o asfixia al nacer) 1>, ademas es responsable del 13%
de la mortalidad neonatal, 42% de las muertes corresponden a la primera
semana de vida®. Los paises en desarrollo carecen de un sistema de vigilancia,
y una alta proporcion de recién nacidos en estos paises mueren en sus hogares
antes de registrarse. En consecuencia, es probable que la sepsis neonatal no
sea notificada en estos paises, lo que sugiere que su impacto en la mortalidad

puede ser incluso mayor.

Los avances en cuidados intensivos perinatales y neonatales han reducido la
tasa de mortalidad de los recién nacidos prematuros, pero las mejoras en la
supervivencia no han sido acompafiadas por reducciones proporcionales en la
incidencia de discapacidades en esta poblacién®. En los paises en vias de
desarrollo, como el Perd, la sepsis diagnosticada clinicamente esta presente en
49 de 170 por 1000 nacidos vivos, la sepsis comprobada por cultivo en 16 por
1000 nacidos vivos y la meningitis neonatal en 0.8 de 6.1 por 1000 nacidos
vivos*6. Los recién nacidos (RN) con infecciones neonatales tienen mas
probabilidades de tener resultados adversos del desarrollo neuroldgico en su

desarrollo posterior?.

Esto indica que la sepsis neonatal temprana sigue siendo un problema
importante de salud publica en el Perd y es necesario conocer sus factores de

riesgo para poder prevenirla y hacer un mejor diagnostico y tratamiento.
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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Descripcién de larealidad probleméatica

Segun el tercer consenso internacional para sepsis y shock séptico, formado por
la “Society of Critical Care Medicine” y la “European Society of Intensive Care
Medicine” en el 2016 proponen que la sepsis debe definirse como una disfuncion
organica potencialmente mortal causada por una respuesta desregulada del

huésped a la infeccion 12

Dependiendo de la edad de inicio de la enfermedad, la sepsis neonatal se divide
en sepsis neonatal temprana o sepsis de inicio tardio. La sepsis neonatal
temprana (SNT) se debe principalmente a organismos adquiridos antes y durante
el parto (o infeccion fetal materna) y la sepsis de inicio tardio (SIT) a organismos
adquiridos después del parto (fuentes nosocomiales o comunitarias). Sin
embargo, hay poco consenso sobre qué limites de edad se aplican, con una

apariciéon temprana que varia de 48 horas a 7 dias después del parto 3.

En las dltimas dos décadas, se ha demostrado un progreso notable en las
muertes maternas e infantiles, y la salud neonatal continla como parte de la

"agenda inconclusa"4>.

Globalmente, el 13% de las muertes neonatales son causadas por la sepsis
neonatal y se asocia con un aumento de los costos médicos, estadia hospitalaria
prolongada y resultados del neurodesarrollo a largo plazo potencialmente
deficientes. De los recién nacidos que sobreviven, aproximadamente un cuarto
de los recién nacidos, tienen secuelas neurologicas significativas como
consecuencia de la afectacion del sistema nervioso central (SNC), shock séptico
o hipoxemia secundaria a enfermedad pulmonar parenquimatosa severa a pesar
de la pronta instigacion de un tratamiento antibiotico eficaz. La mortalidad

neonatal por sepsis ha disminuido en un 28 por ciento *-5.

En el continente americano, el 17% de las muertes neonatales en Sudamérica
se atribuyen a la sepsis neonatal, en comparacion al 6% de las muertes

neonatales por sepsis en los paises de altos ingresos. En Peru, la sepsis
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representa mas de un tercio de las muertes neonatales, y en la selva peruana,
la sepsis también es una causa importante de morbilidad y mortalidad neonatal,
después de la prematurez y de la asfixia del nacimiento; causa el 24% de las
muertes neonatales con una tasa de incidencia tan alta como 10% por cada 1000

nacidos vivos 79,

Muchos factores contribuyen a la alta mortalidad por sepsis neonatal, como
demora en la busqueda de atencion a nivel del hogar, reconocimiento insuficiente
de la enfermedad, retraso en el inicio del tratamiento segun patrones y
sensibilidades antimicrobianas de los patégenos mas frecuentes en la
region/pais, falta de capacitacion y acceso de los trabajadores de la salud en
centros hospitalarios de mayor complejidad con experiencia en el manejo de

sepsis neonatal, etc. 1011,

Es particularmente conmovedor que muchas muertes neonatales ocurran en la
comunidad sin que el recién nacido tenga contacto con los servicios de salud
apropiados 1911, Las estrategias de prevencion y tratamiento a los neonatos con

sepsis son esenciales para acelerar el progreso de la supervivencia de estos.>12,

Muchos centros han estudiado los agentes causales comunes de la sepsis
neonatal con sus patrones de sensibilidad, pero hay estudios limitados que
intentaron verificar los factores de riesgo de la sepsis neonatal en el area de
estudio y en el pais en general. Por lo tanto, existe la necesidad de llevar a cabo

una investigacién para llegar a los factores de riesgo de la sepsis neonatal.

Este estudio, por lo tanto, tuvo como objetivo determinar los factores de riesgo
asociados a sepsis neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional

Docente Madre Nifio San Bartolomé, enero-diciembre 2017.



1.1 Formulacion del problema

¢, Cudles son los factores de riesgo asociados a sepsis neonatal temprana en
prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, afio
201772

1.2 Linea de investigacion

La linea de investigacion de la Universidad Ricardo Palma, segun acuerdo de
Consejo Universitario N°0613-2016, a las que se adhiere el presente trabajo es

la siguiente:

Area de conocimiento: medicina humana y enfermeria

- Clinicas médicas, clinico quirdrgico y sus especialidades.

Ademas, en conformidad con las Prioridades de Investigacion del Instituto
Nacional de Salud proyectadas para el afio 2015-2021, esta investigacion se

enmarca dentro del problema 1 de los 21 problemas sanitarios de nuestro Pais:

-Salud materna, perinatal y neonatal.

De esta manera, es una investigacion de tipo Il, ya que se encarga de esclarecer
el entendimiento de los determinantes o causas del problema de salud como los

factores ambientales, sociales, comportamiento y biol6gicos.

1.3 Objetivos: General y especificos

Objetivo General:

- Determinar los factores de riesgo asociados a sepsis neonatal temprana en

prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, afio 2017.
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Objetivos especificos:

- Analizar si el factor de riesgo peso al nacer esta asociado a sepsis neonatal
temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San

Bartolomé, ano 2017.

- Determinar si el factor de riesgo controles prenatales <6 estd asociado a
sepsis neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre

Nifno San Bartolomé, afio 2017.

- Identificar si el factor de riesgo infeccion del tracto urinario en el Il trimestre
esta asociado a sepsis neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional

Docente Madre Niflo San Bartolomé, afo 2017.

- Analizar si el factor de riesgo apgar bajo est4 asociado a sepsis neonatal
temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San

Bartolomé, afo 2017.

- Identificar si el factor de riesgo edad materna > 35 afios est4 asociado a la
aparicién de sepsis neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional

Docente Madre Niflo San Bartolomé, afo 2017.

- Describir si el factor de riesgo liquido meconial esta asociado a sepsis
neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio

San Bartolomé, afio 2017.

- Describir si el factor de riesgo tipo de parto esta asociado a sepsis neonatal
temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San

Bartolomé, afio 2017.
- Describir si el factor de riesgo sufrimiento fetal esta asociado a sepsis neonatal

temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San
Bartolomeé, afio 2017.

11



- Describir si el factor de riesgo ruptura prematura de membranas (RPM) est4
asociado a sepsis neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional

Docente Madre Niflo San Bartolomé, afo 2017.

1.4 Justificacion

Las infecciones en los primeros 3 dias de vida (inicio temprano) siguen siendo
una de las principales causas de muerte infantil en los Estados Unidos (EEUU)
y pueden causar secuelas permanentes entre los sobrevivientes!3. La aceptacion
generalizada de la profilaxis antibidtica intraparto para la prevencion de la
enfermedad por estreptococo del grupo B perinatal (GBS), la principal causa de
infecciones de aparicion temprana, ha resultado en una disminucion del 80% en
la incidencia de la enfermedad GBS de inicio temprano * y su uso ha hecho
posible una disminucién que representa el doble a la anterior prevencion .
Varios afios después de las primeras guias nacionales de prevencion perinatal
de GBS en 1996 16, un estudio multicéntrico y una serie de estudios hospitalarios
individuales informaron aumentos en la sepsis de inicio temprano debido a
Escherichia coli, acompafiados de una alta mortalidad -1, la cual se present6
entre los neonatos prematuros y de muy bajo peso al nacer, poblaciones que
representan la mayoria de las infecciones por E. coli de inicio precoz %22,
Aunque la incidencia de sepsis invasiva de inicio temprano es alta en
comparacion con la mayoria de las infecciones invasivas en grupos de mayor
edad, el nUmero de casos en instalaciones individuales sigue siendo bajo debido
a que el grupo de edad (primeros 3 dias de vida) es muy estrecho. Por lo tanto,
los estudios hospitalarios Unicos son un desafio para la determinacion de
tendencias, particularmente si las tendencias especificas de los patégenos entre
los subgrupos, como los recién nacidos prematuros o de bajo peso al nacer, son

de interés.

1.5 Delimitacion

Los datos fueron recolectados en la Unidad de Neonatologia del Hospital
Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, el cual se ubica en la Avenida
Alfonso Ugarte N° 825, Lima, Peru.

12



CAPITULO IIl: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes de la investigacion

Antecedentes internacionales

1. En un estudio titulado “Perinatal risk factors for neonatal early-onset
Group B Streptococcal sepsis after initiation of risk-based maternal
intrapartum antibiotic prophylaxis-a case control study.” publicado el afio
2017 por Sridhar Santhanam et al 23 y realizado en la India. Se trabaj6é con una
poblacién de 71 neonatos con sepsis de inicio temprano por Streptococo del
grupo B (nacidos entre 2004 y 2013), los "casos" y los controles se seleccionaron
en una proporcion de 1: 4 encontrandose que, los exdmenes vaginales multiples
son los factores de riesgo mas fuertes para la septicemia por Streptococo del
Grupo B en el periparto. La asociacion de meconio fluido y la cesarea indican
que el sufrimiento fetal es un sintoma temprano de la infeccion por estreptococo
perinatal.

2.  Enun estudio titulado “Prolonged latency of preterm premature rupture
of membranes and risk of neonatal sepsis”, publicado el afio 2015 por
Daphnie Drassinower et al 24, realizado en Estados Unidos, se trabaj6é con 1596
neonatos con el diagnostico de ruptura prematura de membranas en el pre-
termino (RPMPT), se evalué si el intervalo de tiempo entre el diagnéstico de
ruptura prematura de membranas (RPMP) y el parto se asocié con un mayor
riesgo de sepsis neonatal. Se encontré que la exposicion prolongada a un
entorno intrauterino de ruptura prematura de membranas (RPM) no aumenta el
riesgo de sepsis neonatal; la ruptura prematura de membranas (RPMPT)
prolongada = 4 semanas se asocio con una disminucién del riesgo de sepsis
neonatal.

3. En un estudio titulado “Etiology, antibiotic resistance and risk factors
for neonatal sepsis in a large referral Center in Zambia”, publicado el afio
2016 por Mwila Kabwe et al ?° y desarrollado en Zambia, se trabajé con 313
neonatos con sospecha de sepsis comparandose los datos de los hemocultivos
y pruebas fenotipicas de sensibilidad a antibiéticos. Se encontré que los brotes
de infecciones nosocomiales resistentes a los multiantibidticos son una causa

importante de sepsis neonatal y mortalidad asociada. El riesgo de sepsis
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neonatal asociada con la infeccion materna por virus de inmunodeficiencia
adquirida (VIH) requiere una mayor investigacion.

4.  En un estudio titulado “Risk factors for health care—associated sepsis
in critically ill neonates stratified by birth weight”, publicado el afio 2015 por
Hilde Verstraete et al 2 y desarrollado en Bélgica. Se trabaj6é con 342 neonatos
que sobrevivieron las primeras 72 horas después del nacimiento y fueron
ingresados a la Unidad de Cuidados Criticos durante un periodo de 10 afios
(2002-2011); se encontrd que la estratificacion del riesgo por peso al nacer reveld
alguna diferencia. Se debe prestar especial atencién a las practicas de control
de infecciones para recién nacidos que reciben nutricion parenteral (NPT),
ventilacibn mecénica, cirugia cardiaca y enfermedad gastrointestinal.

5. En un estudio titulado “Epidemiology of invasive early-onset neonatal
sepsis, 2005 to 2014”, publicado el afio 2016 por Stephanie J. Schrag et al 2’ y
desarrollado en Estados Unidos, se trabajo con 1484 neonatos mediante la
vigilancia activa de laboratorio, basada en la poblacion de infecciones
bacterianas positivas (sangre o liquido cefalorraquideo) en recién nacidos de 0
a 2 dias de edad, se llevé a cabo en todo el estado de Minnesota, Connecticut y
en condados seleccionados de California y Georgia durante el 2005 a 2014; se
encontré que los esfuerzos de prevencidon de Streptococo del grupo B no han
llevado a una carga creciente de infecciones por E. coli de inicio temprano. Sin
embargo, la carga estable de la sepsis por E. coli y la mortalidad asociada
subrayan la necesidad de intervenciones.

6. En un estudio titulado “Lower vitamin D levels are associated with
increased risk of early-onset neonatal sepsis in term infants”, publicado el
afio 2016 por M Cetinkaya et al 22 y desarrrollado en Turquia. Se trabaj6é con 50
neonatos a término con hallazgos clinicos y de laboratorio de sepsis de inicio
temprano (grupo de estudio) y 50 recién nacidos sanos sin signos de infeccién
clinica / de laboratorio (grupo de control). Se extrajo sangre en el momento de la
admision durante los primeros 3 dias postnatales de vida en ambos grupos para
la medicion de los niveles de 25-hidroxivitamina D (25-OHD); se encontré que
los niveles mas bajos de 25-OHD materna y neonatal estan asociados con sepsis
de inicio temprano. Estos datos sugieren que un aporte adecuado de vitamina D
durante el embarazo puede ser (til para prevenir la sepsis de inicio temprano en

recién nacidos a término.
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7. En un estudio titulado “Early-Onset Neonatal sepsis”, publicado el afio
2014 por Kari A. Simonsenn et al 2 y desarrollado en Estados Unidos, se
investigd que la profilaxis antimicrobiana intraparto materna ha reducido las tasas
de enfermedad por estreptococo del grupo B, pero se han asociado con tasas
mas altas de infecciones gramnegativas, especialmente entre los recién nacidos
de muy bajo peso al nacer. La investigacion actual se centra principalmente en
el desarrollo de vacunas contra el Streptococo del grupo B.

8. En un estudio titulado “Risk factors for neonatal sepsis in public
hospitals of Mekelle city, North Ethiopia, 2015: Unmatched case control
study”, publicado el afio 2016 por Destaalem Gebremedhin et al * y
desarrollado en Etiopia, se trabajé con un total de 78 casos y 156 controles, los
casos fueron recién nacidos que tuvieron sepsis con sus madres y los controles
fueron recién nacidos que no habian tenido sepsis con sus madres. Se encontro
que los factores maternos y neonatales han contribuido al riesgo de sepsis
neonatal. El fortalecimiento de las estrategias de prevencion existentes basadas
en el riesgo, asi como la mejora de las practicas institucionales de entrega son

cruciales.

Estudios nacionales

1. En una tesis titulada “Proteina C reactiva como predictor de sepsis
neonatal temprana en recién nacidos de madre con corioamnionitis
Hospital Belén”, publicado el afio 2016 por Edson Jacobo Aquino 3! y
desarrollado en la ciudad de Truijillo. Se trabajo con un total de 73 neonatos con
sospecha de sepsis buscandose determinar si la proteina C reactiva constituye
un predictor de sepsis neonatal temprana. Se encontré que la proteina C reactiva
constituye un predictor de sepsis neonatal temprana en recién nacidos de madre
con corioamnionitis.

2. Enunatesistitulada “Factores asociados ala sepsis neonatal temprana
en el servicio de neonatologia del Hospital Nacional Arzobispo Loayza en
el afo 2017”, publicado el afio 2018 por Andrea Falcén Espiritu 32 y desarrollado
en la ciudad de Lima. Se trabajé con un total de 149 pacientes con diagndstico
de sepsis neonatal temprana corroborado por clinica y/o examenes de
laboratorio y 149 controles en pacientes nacidos en el Hospital Arzobispo Loayza

durante el afio 2017. Se encontro que la prematuridad, la presencia de liquido
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amnidtico meconial y el sufrimiento fetal, presentaron asociacion a la sepsis
temprana en los recién nacidos.

3. En una tesis titulada “Factores de riesgo asociados a sepsis neonatal
precoz en el Hospital Vitarte durante el periodo 2011 - 2013”, publicado el
afio 2014 por Karin Coral Linares 32 y desarrollado en la ciudad de Lima. Se
trabajo con un total de 112 casos y 112 controles, los casos fueron recién nacidos
que tuvieron sepsis y los controles fueron recién nacidos que no habian tenido
sepsis. Se encontrd que los factores maternos y neonatales han contribuido al
riesgo de sepsis neonatal.

4. En una tesis titulada “Factores de riesgo asociados a sepsis neonatal
temprana en el Hospital Nacional Sergio E. Bernales de Lima, Enero-
Diciembre 2016”, publicado el afio 2018 por Sharold Sandoval Robles 3* y
desarrollado en la ciudad de Lima, se trabajé con un total de 111 casos y 111
controles, los casos fueron recién nacidos que tuvieron sepsis y los controles
fueron recién nacidos que no habian tenido sepsis. Se encontré que los factores
de riesgo en la madre, en el feto durante el parto estan asociados a sepsis
neonatal temprana con significancia estadistica son: Madres en edad de riesgo,
infeccion del tracto urinario (ITU) en el dltimo trimestre, fiebre durante el parto y
controles prenatales insuficientes menor a 6, edad gestacional menor a 37
semanas, bajo peso al nacer (menor a 2500 g) y el puntaje de apgar al minuto
menor a 7, RPM prolongado, oligohidramnios y liquido amniético meconial
respectivamente.

5. En una tesis titulada “Factores de riesgo asociados a mortalidad en
sepsis neonatal temprana en el Hospital Iquitos César Garayar Garcia del
afio 2010 — 2013”, publicado el afio 2016 por Gustavo Constantino Ampuero
Tunjar 3° y desarrollado en la ciudad de Iquitos. Se trabaj6é con un total de 34
casos y 102 controles, los casos fueron recién nacidos que tuvieron sepsis y los
controles fueron recién nacidos que no habian tenido sepsis, evaluando si los
controles prenatales < 6 o0 el puntaje de apgar < 7 son factores de riesgo para
sepsis neonatal temprana. Se encontr60 que para la mortalidad por sepsis
neonatal temprana los factores de riesgo asociados son: apgar < 3, peso muy
bajo al nacer, controles prenatales < 6, ruptura prematura de membrana y edad

gestacional pre término (< 37 semanas).
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6. En una tesis titulada “Controles prenatales y puntaje de apgar menor
de 7 como Determinantes de sepsis neonatal temprana. Hospital Nacional
Dos de Mayo. 2014”, publicado el afio 2015 por Segundo Luis lyo Alberti 3¢ y
desarrollado en la ciudad de Lima, se trabajo con un total de 32 casos y 64
controles, los casos fueron recién nacidos que tuvieron sepsis y los controles
fueron recién nacidos que no habian tenido sepsis. Se encontré que la presencia
de menos de 6 controles prenatales durante la gestacion, asi como el puntaje de
apgar menor a 7 a los 5 minutos, son factores de riesgo para sepsis neonatal
temprana.

7. En una tesis titulada “Factores de riesgo para sepsis neonatal precoz
en prematuros del Hospital las Mercedes de Paita de enero a diciembre del
20177, publicado el afio 2018 por Jimmy Josler Palacios Bruno 3’ y desarrollado
en la ciudad de Paita, se trabajé con recién nacidos que tuvieron sepsis y los
factores evaluados que obtuvieron mayor asociacion a sepsis heonatal temprana
fueron: ITU materna, nUmero de controles prenatales < 6, parto vaginal, sexo
masculino, edad gestacional entre 32 - <37 semanas, puntuacion de apgar <7y
peso del neonato entre 1500 - 2499 gr.

2.2 Bases teoricas

Definicion de sepsis neonatal

El término sepsis neonatal se usa para designar una condicion sistémica de
origen bacteriano, viral o micético (levadura) que se asocia con cambios
hemodindmicos y otras manifestaciones clinicas y da como resultado una
morbilidad y mortalidad importantes. A pesar de los afios de experiencia clinica
en el cuidado de neonatos con sepsis confirmada o con sospecha, los desafios
contintan. Tradicionalmente, la definicion de sepsis ha incluido el aislamiento de
un patégeno de un fluido corporal normalmente estéril, como la sangre o el
liquido cefalorraquideo (LCR). Sin embargo, como las caracteristicas clinicas de
la sepsis pueden ser inducidas por citoquinas proinflamatorias potentes, el
término sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS) también se ha
utilizado para describir la sepsis neonatal. La sepsis neonatal se ha clasificado
como de inicio temprano o de inicio tardio segun la edad de inicio y el momento
del episodio de sepsis. Las manifestaciones clinicas de las infecciones de inicio

temprano generalmente aparecen dentro de las primeras 72 h de vida; algunos
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médicos definen las infecciones de inicio temprano, especialmente aquellas
debidas al estreptococo del grupo B (EGB), como infecciones que ocurren a los
7 dias de edad. Las infecciones de inicio temprano se adquieren antes o durante
el parto y generalmente representan una transmisiéon vertical de madre a hijo.
Para las infecciones por GBS, el inicio tardio a menudo se refiere a la
enfermedad que se presenta entre la semana y los 3 meses de edad, y las
infecciones que se desarrollan después de los 3 meses de edad se designan

como infecciones de inicio muy tardio?6.14.17.33.37,

Carga de la sepsis neonatal

Las estimaciones precisas de la carga de la sepsis neonatal varian segun el
contexto, con diferentes estimaciones de la carga entre paises con diferentes
niveles de ingresos. Definir la tasa de sepsis neonatal es importante, se ha
complicado por la variacion en los denominadores utilizados al comparar las
tasas de sepsis neonatal, es importante tener en cuenta si el denominador se
compone del numero total de nacidos vivos u otra medida, como el nimero de
ingresos hospitalarios. En los EE.UU., la incidencia de sepsis bacteriana
neonatal varia de una a cuatro infecciones por cada 1000 nacidos vivos, y la
ubicacion geogréfica y los cambios temporales a lo largo del tiempo representan
la varianza?. Los recién nacidos varones a término tienen una mayor incidencia
de sepsis que las mujeres a término, aunque esta asociacion no se ha observado
en los recién nacidos prematuros. Un estudio del Red Nacional de
Investigaciones Neonatales del Instituto Nacional de Salud Infantil y Desarrollo
Humano (NICHD, por sus siglas en inglés) de Eunice Kennedy documento las
tasas de sepsis temprana confirmadas entre casi 400 000 nacidos vivos en
centros de la red. La tasa global de sepsis de inicio temprano, definida como un
cultivo bacteriano en sangre o en LCR positivo a menos de 72 horas de edad,
fue de 0,98 infecciones por 1000 nacidos vivos, con tasas inversamente
relacionadas con el peso al nacer (10 96 por 1000 nacidos vivos para pesos de
401 al500 g al nacer, 1,38 para pesos de 1501 a 2500 g al nacer, 0,57 para
pesos > 2500 g de peso al nacer). 2,5 millones de ingresos hospitalarios
relacionados con sepsis (30,8 por cada 1000 nacidos vivos) se observaron desde
1988 hasta 2006 en menores de 3 meses de edad en un estudio transversal de

registros incluidos en la encuesta de alta hospitalaria nacional de los EE.
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Uu261417.3337 | os autores notaron que los episodios de sepsis neonatal clinica
disminuyeron después de la implementacidon generalizada de la profilaxis
antimicrobiana intraparto (IAP), que se relacion6 con las disminuciones en la
sepsis neonatal de inicio temprano del SGB, lo cual produjo un descenso
moderado pero constante en las tasas de ingreso hospitalario para los recién
nacidos a término y en menor medida en los prematuros durante el periodo de

vigilancia-26:14.17,33.37

Fisiopatologia y agentes causales de la sepsis neonatal.

Sepsis de inicio temprano

La sepsis neonatal de inicio precoz se produce en el Utero, ya sea por bacterias
transplacentarias o, mas comdnmente, ascendentes que ingresan desde el
entorno vaginal después de la rotura de la membrana. El canal de parto humano
se coloniza con organismos bacterianos aerobios y anaerdbicos que pueden
transmitirse verticalmente desde una infeccion ascendente del liquido amniético
0 una infeccidén natal durante el parto. La corioamnionitis, a menudo denominada
infeccion intraamnidtica, es una inflamacion aguda de las membranas fetales,
probablemente debido a una infeccion bacteriana del liquido amniético, a
menudo como resultado de la ruptura prolongada de la membrana
corioamnidtica. El sindrome clinico de corioamnionitis puede incluir signos vy
sintomas maternos (fiebre, leucocitosis, secrecion turbia u olorosa y sensibilidad
abdominal inferior) y signos fetales (la taquicardia es mas comdun) 26:14.17.33.37,
Ureaplasma parvum y Ureaplasma urealyticum, ambos micoplasmas genitales,
son las bacterias mas comunes aisladas de placentas con corioamnionitis
histoldgica y de liquido amni6tico y la colonizacion con Ureaplasma spp del tracto
respiratorio de los recién nacidos prematuros se ha asociado con displasia

brOﬂCOpuImonar_2,6,14:17,33137_

Causas de la sepsis neonatal

La sepsis neonatal puede ser el resultado de infecciones con microorganismos
bacterianos, virales o micéticos. Los organismos mas comunes asociados con
sepsis neonatal de inicio temprano son Streptococcus agalactiae (GBS) y
Escherichia coli. En casi 400000 nacidos vivos de 2006 a 2009 en centros

neonatales de base académica en los EE. UU., 389 recién nacidos tuvieron una
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infeccion de inicio temprano (0,98 casos por 1000 nacidos vivos) con 43% debido
a GBS (0,41 por 1000 nacidos vivos) y 29% a E coli (0,28 por cada 1000 nacidos
vivos). La mayoria de recién nacidos con infecciones por GBS fueron a término
(73%), aunque el 81% de los que tenian infecciones por E coli eran
prematuros; Las tasas de infeccion aumentaron con la disminucion del peso al
nacer. La tasa de letalidad general fue del 16%, pero estaba inversamente
relacionada con la edad gestacional: 54% a las 22-24 semanas, 30% a las 25-
28 semanas, 12% a las 29-33 semanas, y el 3% a mas de 37 semanas de
gestacion?61417.3337  Aunque el 9% de los recién nacidos (RN) con sepsis por
GBS y el 33% de los con sepsis por E. coli murieron, el riesgo de muerte no fue
significativamente mayor en los RN con sepsis asociada con la infeccion por E.
coli en comparacion con la sepsis asociada con la infeccion por GBS después
del ajuste para la edad gestacional. Este estudio prospectivo mostré que aunque
el GBS sigue siendo el patdgeno mas frecuente de la infeccion de inicio
temprano, ha habido un cambio de GBS a E coli como el patbgeno mas
importante asociado con la infeccion de inicio temprano en lactantes prematuros
y de muy bajo peso al nacer. Aunque menos frecuente que GBSy E coli, Listeria
monocytogenes (generalmente adquirida de forma transplacentaria),
Haemophilus influenzae no tipificable y bacilos entéricos gramnegativos distintos
de E. coli también se han relacionado con la sepsis neonatal de inicio temprano,
al igual que Candida spp, que a menudo se asocia con una erupcion eritematosa
cutanea.

La sepsis neonatal de inicio tardio también puede asociarse con GBS, E. coli y
otros aerobios gramnegativos o a la infeccion por L. monocytogenes. La
incidencia de Listeriosis neonatal ha disminuido sustancialmente en los ultimos
afios, sin embargo, en la unidad de cuidados intensivos neonatales, los
estafilococos coagulasanegativos son los patdgenos mas comunmente aislados
en los recién nacidos con sepsis tardia, mas comunmente en neonatos con
catéteres de acceso vascular. Por ejemplo, en 117 episodios de sepsis por S.
aureus en lactantes en 13 unidades neonatales en el Reino Unido, ocho (7%)
episodios se atribuyeron a S. aureus resistente a la meticilina (SARM). La edad
gestacional media de los bebés fue de 27 semanas y el peso medio al nacer fue
de 850 g. La incidencia general de S. aureus fue de 0,6 por cada 1000 nacidos

vivos y por cada 1000 nacidos vivos enRN menores de 1500 g. El 94% de los

20



episodios se clasificaron como de inicio tardio, con més de 48 h de vida; todos
los siete episodios categorizados como inicio temprano fueron atribuidos a
MRSA. La mitad de los RN exhibieron signos no localizados de sepsis, y la mitad
tenian acceso venoso central en el momento de la infeccion por S. aureus. Otras
causas poco frecuentes de sepsis temprana y tardia son por Streptococcus
pyogenes, Neisseria gonorrhoeae y Enterococcus faecalis, y en neonatos en la
comunidad por Streptococcus pneumoniae. Adicionalmente, Neisseria
meningitidis. Ureaplasma spp y Mycoplasma hominis se han asociado con
sepsis de inicio temprano, meningitis, neumonia, osteomielitis y abscesos
cerebrales?61417.3337 | 3 prevalencia de patégenos varia considerablemente
segun el entorno internacional, con una carga notable contribuida por los
organismos gramnegativos en las zonas de escasos recursos.

Las causas virales mas comunes de la sepsis son el virus del herpes simple
(HSV) y las infecciones por enterovirus, las cuales se asocian con mayor
frecuencia a las presentaciones de inicio tardio. Las infecciones neonatales por
HSV se asocian con una morbilidad y mortalidad importantes. Las
manifestaciones de infecciones pueden resultar en presentaciones similares a la
sepsis y pueden estar localizadas en la piel, los ojos y la boca, involucrar el SNC
o diseminarse en el higado, los pulmones y las glandulas suprarrenales, y
aparecer entre los dias 5y 9 de la vida. El HSV neonatal puede ser resultado de
una infeccion con HSV-1 o HSV-2, y el HSV-1, se vuelve mas frecuente con los
aumentos en las infecciones genitales debidas al HSV-1. Los recién nacidos con
infecciones por enterovirus pueden desarrollar meningoencefalitis, miocarditis y
hepatitis, después de una alimentacion deficiente, letargo, fiebre, irritabilidad,
hipoperfusion e ictericia.

Los de los RN menores de 10 dias de edad que estan expuestos a los virus de
echovirus, parechovirus y coxsackie grupo B a través de la eliminacién de la
madre no pueden desarrollar una respuesta inmune sustancial y, debido a la
sincronizacion de la infeccidbn materna reciente, generalmente no se benefician
de la transferencia transplacentaria de anticuerpos maternos?61417.33.37 | os
hongos, en particular la levadura, se han implicado en un niamero creciente de
infecciones sistémicas, generalmente adquiridas durante la hospitalizacion
prolongada de neonatos prematuros. Candida spp es la tercera causa mas

comun de sepsis neonatal de ultima hora en lactantes con bajo peso al nacer
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(<1500 g), con la aparicion de Candida parapsilosis como un patégeno
importante en neonatos con acceso venoso central. Se ha informado una
variacion geografica, con una incidencia relativamente mas baja de infeccion por
C parapsilosis en Europa en comparacion con América del Norte y Australia. Al
igual que con otras infecciones neonatales, los factores de riesgo incluyeron
prematuridad, colonizacion gastrointestinal y cateterizacion vascular, lo que
sugiere que el control de la transmision en el hospital el ambiente podria prevenir
la colonizacion y la infeccion.

En una cohorte prospectiva de observacion de 1515 RN con 1000 g de peso al
nacer o menos que recibieron atenciéon en uno de los 19 centros médicos
académicos de los Estados Unidos, la candidiasis invasiva se produjo en 137
(9%) niflos con marcada variabilidad de centro a centro. Los factores de riesgo
potencialmente modificables incluyen catéteres venosos centrales, recepcion de
antibioticos de amplio espectro y prenatales, incluyendo cefalosporinas de
tercera generacion, recepcidon de emulsion de lipidos intravenosos,
corticosteroides postnatales, medicamentos antiacidos y la presencia de un tubo
endotraqueal. <1500 g), con la aparicion de Candida parapsilosis como principal
patdégeno en neonatos con acceso Venoso central?614.17.3337 Se ha informado la
variacion geografica, con una incidencia relativamente menor de infeccion por C
parapsilosis en Europa en comparacién con América del Norte y Australia. Al
igual que con otras infecciones neonatales, los factores de riesgo incluyen
prematuridad, colonizacién gastrointestinal y cateterismo vascular, sugiriendo
qgue el control de la transmisién en el ambiente del hospital podria prevenir la
colonizacion y la infeccién. En una cohorte prospectiva de observaciéon de 1515
RN con 1000 g de peso o menos que recibieron atencion en uno de los 19 centros
médicos académicos de los EE. UU., Se presentd candidiasis invasiva en 137
(9%) niflos con una marcada variabilidad de centro a centro?14.17.3337 | os
factores de riesgo potencialmente modificables incluyen catéteres venosos
centrales, recepcion de antibioticos de amplio espectro prenatales, incluidas
cefalosporinas de tercera generacion, recepcion de emulsion de lipidos
intravenosos, corticosteroides postnatales, medicamentos antiacidos y la
presencia de un tubo endotraqueal. la candidiasis invasiva se produjo en 137

(9%) niflos con marcada variabilidad de centro a centro?6:14.17.33.37,
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Factores de riesgo

Factores de riesgo neonatales.

El factor neonatal mas importante que predispone a la infeccion que podria
resultar en sepsis es la prematuridad o el bajo peso al nacer. Los recién nacidos
prematuros con bajo peso al nacer tienen una incidencia de infecciéon 3 a 10
veces mayor que los RN a término con peso normal. La disfuncién inmune y la
ausencia de anticuerpos IgG maternos adquiridos de forma transplacentaria en
RN prematuros podrian aumentar el riesgo de infeccion, ademas a menudo
requieren un acceso intravenoso prolongado, intubacion endotraqueal u otros
procedimientos invasivos que brindan un portal de entrada o alteran los
mecanismos de eliminacion y barrera, lo que los coloca en un mayor riesgo de
infecciones adquiridas en el hospital. Las concentraciones neonatales mas bajas
de 25-hidroxivitamina D se han asociado con sepsis de inicio

tempran02,6,14,l7,33,37-

Factores de riesgo maternos

La historia materna proporciona informacion importante sobre la exposicion a
enfermedades infecciosas, colonizacion bacteriana, inmunidad (natural vy
adquirida) y factores de riesgo obstétricos (prematuridad, ruptura prolongada de
membranas de 18 horas o mas, corioamnionitis e infecciones del tracto
urinario). Las tasas de ataque de sepsis neonatal aumentan sustancialmente en
los recién nacidos con bajo peso al nacer en presencia de corioamnionitis
materna. La aspiracion o ingestion de bacterias en el liquido amniético puede
conducir a neumonia congénita o infeccion sistémica, con manifestaciones
frecuentes antes del parto (sufrimiento fetal y taquicardia), al momento del parto
(apnea, dificultad respiratoria y shock), o después de un periodo latente de unas
pocas horas a 1-2 dias (dificultad respiratoria, inestabilidad hemodinamica o
shock). Ademas, la bacteriuria por GBS materna, indicativa de una pesada carga
de colonizacion por GBS, representa un riesgo notable para la adquisicion de
infeccion neonatal por GBS. La reanimacion al nacer, incluida la intubacion
endotragueal emergente o la insercion de un catéter vascular umbilical, se asocia

con un mayor riesgo de infeccién bacteriana®6:14.17.33.37,
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Diagnadstico

Signos y sintomas clinicos de sepsis neonatal.

Los recién nacidos con sepsis bacteriana pueden mostrar signos y sintomas
inespecificos o signos focales de infeccion, como inestabilidad térmica,
hipotension, mala perfusion con palidez y piel moteada, acidosis metabdlica,
taquicardia o bradicardia, apnea, dificultad respiratoria, quejidos, cianosis,
irritabilidad, letargo, convulsiones, intolerancia a la alimentacion, distension
abdominal, ictericia, petequias, purpura y sangrado. Los sintomas iniciales
pueden ser pocos y pueden incluir apnea sola o taquipnea con retracciones,
aleteo nasal, quejidos o taquicardia. Las complicaciones posteriores de la sepsis
pueden incluir insuficiencia respiratoria, hipertension pulmonar, insuficiencia
cardiaca, shock, insuficiencia renal, disfunciébn hepatica, edema cerebral o
trombosis, hemorragia o insuficiencia suprarrenal, disfuncion de la médula 6sea
(neutropenia, trombocitopenia, anemia),y coagulaciébn intravascular
diseminada. 614173337,

Diagnostico convencional

Tradicionalmente, la sepsis neonatal confirmada en el laboratorio se diagnostica
aislando el agente causal de un sitio corporal normalmente estéril (sangre, LCR,
orina y liquidos pleurales, articulares y peritoneales). Para optimizar el
diagnoéstico, son esenciales muestras de volumen adecuado obtenidas
asépticamente, para los hemocultivos, debe obtenerse un minimo de 0,5-1 ml
de sangre, preferiblemente de dos venopunciones diferentes de dos sitios
separados. Debido a que algunos organismos pueden detectarse solo en el LCR
y no en la sangre en el momento de la evaluacion de la sepsis, en los neonatos
sintomaticos, la evaluacion de la sepsis también debe incluir un procedimiento
de puncion lumbar. Los sistemas automatizados de hemocultivo monitorean
continuamente las muestras y alertan cuando se detecta una sefalizacion
positiva, lo que facilita el procesamiento adicional para la identificacion de
patogenos. La espectrometria de masas con tiempo de vuelo de ionizacién por
desorcion asistida por matriz (MALDI-TOF, por sus siglas en inglés) puede
ayudar en la identificacion temprana de organismos a partir de hemocultivos, lo
gue permite un tratamiento antibiético dirigido en el contexto de las infecciones
del torrente sanguineo. Mas recientemente, el uso de PCR multiplex en muestras

de hemocultivo positivas puede identificar organismos bacterianos y fangicos
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comunes, asi como genes de resistencia antimicrobiana a las pocas horas de
crecimiento del organismo. 26:14.17.33.37,

Diagnostico independiente del cultivo.

Debido a que la proteina C reactiva (PCR) es una técnica altamente sensible y
rapida, se aplica cada vez més a los fluidos corporales directamente sin la
necesidad de cultivar primero los agentes causantes. Los sistemas cuantitativos
de amplificacion en tiempo real (QPCR) basados en ADN 16S ribosomal
bacteriano tienen un valor predictivo negativo muy alto y los resultados
generalmente estan disponibles de manera oportuna. Ademas, con frecuencia
es suficiente un pequefio volumen de muestra, y la prueba puede realizarse en
tejidos quirargicos y fluidos corporales, como derrames pleurales y ascitis. Las
desventajas de la PCR incluyen la incapacidad para realizar pruebas de
susceptibilidad y una alta sensibilidad que no distingue entre la infeccién activa
y las infecciones recientes que se han resuelto. La posibilidad de detectar
contaminantes también es alta y, por lo tanto, la correlacion clinica con los
resultados es obligatoria.

Otras pruebas diagnosticas no basadas en cultivos utilizadas comunmente
incluyen el recuento total y diferencial de glébulos blancos (WBC), los recuentos
de neutrdfilos absolutos e inmaduros y la proporcion de neutréfilos inmaduros a
totales (I / T?). Aunque el recuento de leucocitos (WBC) tiene limitaciones en
términos de sensibilidad, una proporcion de neutréfilos inmaduros a totales de
0,2 o mayor ha sugerido una infeccion bacteriana. Se encontré que la puntuacién
de | / T2 era predictiva cuando se usaba en combinacién con los recuentos
completos de células sanguineas obtenidos a mas de 4 h de edad. Sin embargo,
los recuentos anormales de WBC también podrian resultar de la exposicion fetal
a la inflamacién intrauterina y no a la sepsis tan frecuentemente Visto tras la
corioamnionitis materna. Parece que el principal beneficio del conteo de WBC es
su valor predictivo negativo, ya que los valores seriales normales hacen que sea
poco probable que un cultivo de sangre o LCR sea positivo. También vale la pena
sefalar que los valores de WBC son dinamicos durante las primeras 12 h de
vida, por lo que las mediciones en serie durante 24 h pueden ser mas
informativas que una sola evaluacion.

Otras pruebas de diagnostico que miden una respuesta inflamatoria incluyen la

proteina C reactiva (PCR), la procalcitonina (PCT), la haptoglobina, el
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fibrindbgeno, los marcadores protedmicos en el liquido amniotico, las citocinas
inflamatorias (incluida la interleucina 6, la interleucina 8 y el factor de necrosis
tumoral a), y marcadores de superficie celular (incluido el subtipo de CD14
soluble [presepsina] y CD64 de neutrdfilos). La PCR se ha utilizado como un
marcador de respuesta humoral a la infeccion bacteriana. Debido al requisito de
sintesis hepatica de la PCR, antes de que se observen concentraciones
apreciables, se ha informado una disminucion de la sensibilidad cuando se mide
la PCR al inicio de un proceso infeccioso, que se produce antes de que pueda
haber ocurrido el tiempo adecuado para el metabolismo hepéatico. Las
mediciones en serie de la PCR en combinacion con otros reactantes y
marcadores de fase aguda, como la procalcitonina y los niveles de interleucina
(interleucina 6 e interleucina 8), podrian mejorar la precision de la deteccion de
un proceso infeccioso. Al igual que en el recuento de globulos blancos, la
ausencia de anomalias en serie tiene un alto valor predictivo negativo, lo que
apoya la interrupcién de la terapia con antibiéticos?6.14.17.33,37,

Algoritmos de diagnostico

Los investigadores han intentado desarrollar y validar las puntuaciones de sepsis
mediante la incorporacién de diferentes combinaciones de parametros de
respuesta inflamatoria, evaluaciones de laboratorio y hallazgos de examenes
fisicos, pero una puntuacion Gnica no ha demostrado ser consistentemente
confiable. En un estudio observacional prospectivo que recluté a 113 RN con una
edad promedio de 14 dias, con un peso de nacimiento de 1500 g mas, de cinco
paises europeos, el valor predictivo de los criterios desarrollados por un panel
de expertos para identificar la sepsis de aparicién tardia probada en cultivo fue
del 61% ( IC del 95% 52-70), a los lactantes se les aisl6 un organismo (28
estafilococos coagulasa negativos, 24 enterobacterias, otros 11 organismos
grampositivos y seis organismos no fermentativos gramnegativos). Hubo una
notable variacion en el tratamiento empirico con 43 regimenes antibioticos
diferentes observados. Se desarrollé un algoritmo de estratificacion cuantitativa
para el riesgo de sepsis de inicio temprano en recién nacidos con 34 semanas
de gestacion o mas utilizando un enfoque bayesiano. Los datos maternos e
infantiles recolectados de mas de 600,000 nacimientos vivos que ocurrieron en
14 hospitales entre 1993—-2007 identificaron 350 neonatos con sepsis neonatal

de inicio temprano que se ajustaron en frecuencia a 1063 neonatos de control

26



sin sepsis neonatal de inicio temprano. La poblacion neonatal se dividioé en tres
grupos segun un esquema de estratificacion de riesgo: administrar antibioticos
empiricos (4,1% de todos los nacimientos vivos, 60,8% de todos los casos de
sepsis neonatal de inicio temprano y una incidencia de sepsis de 8,4 por 1000
nacidos vivos); observar y evaluar (11,1% de los nacimientos, 23,4% de todas
las sepsis neonatales de inicio temprano y 1,2 por cada 1000 nacidos vivos); y
observacion continua (84,8% de los nacimientos, 15,7% de todas las sepsis
neonatales de inicio temprano, y 0,11 por 1000 nacidos vivos). Se estimé que la
aplicacion de este esquema reduce el tratamiento con antibidticos de entre
80000 y 240000 recién nacidos en los EE. UU. Anualmente, se encuentra
disponible una calculadora en linea de sepsis neonatal de inicio temprano para
predecir la probabilidad de infeccion de inicio temprano y guiar las decisiones

con respecto al inicio de la terapia con antibiéticos?6:14.17.33.37,

2.3 Definiciones conceptuales

Sepsis neonatal: Condicién sistémica de origen bacteriano, viral o micético que
se asocia con cambios hemodinamicos y otras manifestaciones clinicas.
Sepsis neonatal temprana: Infeccibn menor a las 72 horas de edad,
corroborada por clinica o0 exdmenes de laboratorio.

Sexo: Grupo de singularidades que determinan los sujetos de una especie
separandolos en masculinos y femeninos.

Edad gestacional por Capurro: Evaluacién del tiempo alcanzado entre la
fecundacion y el nacimiento de un individuo, tomando en cuenta cinco
parametros fisicos.

Peso al nacer: Peso de un neonato seguidamente al nacimiento.

Apgar bajo: Score de apgar inferior a 7 al minuto de vida.

Edad materna: Edad materna al tiempo del parto.

Controles prenatales (CPN): Numero de controles de la gestante previo al
parto.

Infeccion del tracto urinario (ITU) en 3°Trimestre: Infeccion de vias urinarias

a partir de la semana 28 de gestacion.
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Preeclampsia: Definida como presion arterial superior a 140/90 mmHg asociada
a elevados niveles de proteina en la orina > 300 mg a partir de la semana 20 de
gestacion.

Liquido meconial: Diseminacion del meconio en el liqguido amniético.

Tipo del parto: Alumbramiento del feto ya sea eutdcico o por cesarea.
Sufrimiento fetal: estado metabolico grave del feto ocasionado por la rapida
disminucién del intercambio gaseoso entre la madre y el feto, el cual produce
hipoxia, hipercapnea y acidosis metabdlica, pudiendo ocasionar la muerte.
Ruptura prematura de membranas (RPM): ruptura del saco amnidtico antes

del trabajo de parto.
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CAPITULO liI: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Hipotesis

Hipotesis principal

Ha: Los factores de riesgo, peso al nacer, controles prenatales <6, infeccion del
tracto urinario en el Il trimestre, apgar bajo, edad materna > 35 afios, liquido
meconial, tipo de parto, sufrimiento fetal y RPM estan asociados a sepsis
neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio
San Bartolomé, afio 2017.

HO: Los factores de riesgo, peso al nacer, controles prenatales <6, infeccién del
tracto urinario en el Il trimestre, apgar bajo, edad materna >35 afios, liquido
meconial, tipo de parto, sufrimiento fetal y RPM no estan asociados a la sepsis
neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio

San Bartolomé, ario 2017.

Hipdtesis secundarias
Ha: El factor de riesgo peso al nacer esta asociado a sepsis neonatal temprana

en prematuros.

Ha: El factor de riesgo controles prenatales <6 esta asociado a sepsis neonatal

temprana en prematuros.

Ha: El factor de riesgo infeccion del tracto urinario en el lll trimestre esta asociado

a sepsis neonatal temprana en prematuros.

Ha: El factor de riesgo apgar bajo esta asociado a sepsis neonatal temprana en

prematuros.

Ha: El factor de riesgo edad materna >35 afos esta asociado a sepsis neonatal

temprana en prematuros.

Ha: El factor de riesgo liquido meconial esta asociado a sepsis neonatal temprana

en prematuros.
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Ha: El factor de riesgo tipo de parto por cesarea esta asociado a sepsis neonatal

temprana en prematuros.

Ha: El factor de riesgo sufrimiento fetal estd asociado a sepsis neonatal temprana

en prematuros.

Ha: El factor de riesgo ruptura prematura de membranas estd asociado a sepsis

neonatal temprana en prematuros.

3.2 Variables principales de investigacion

Variable dependiente:

Sepsis neonatal temprana

Variables independientes:

Peso al nacer

Controles prenatales <6

Infeccidn del tracto urinario en el 11l trimestre
apgar bajo

Edad materna >35 afos

Liquido meconial

Tipo de parto

Sufrimiento fetal

Ruptura prematura de membranas
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Tipo de estudio y disefio de investigacidon

Se realiz6 un estudio observacional, retrospectivo, analitico, de casos y
controles.

Observacional debido a que no se manipularon las variables; retrospectivo
debido a que los datos fueron recogidos de registros que acontecieron antes de
la concepcion del proyecto ya que se trabajé con datos contenidos en las
historias clinicas; analitico porque que se buscé la asociacion entre dos
variables, las variables independientes con respecto a la variable dependiente;
casos y controles debido a que se trabajaron con dos grupos de acuerdo a la
variable dependiente, uno es el grupo caso con la presencia de la variable
dependiente y el grupo control sin la presencia de la variable dependiente, lo cual
permitié la comparacion de las prevalencias de los factores de riesgo en cada
grupo para comprobar o rechazar la hipotesis.

El presente trabajo de investigacion se ha desarrollado en el contexto de IV
CURSO- TALLER DE TITULACION POR TESIS segun enfoque y metodologia

publicada3.
4.2 Poblacion y muestra

POBLACION:

La poblacion estuvo conformada por los recién nacidos prematuros, es decir que
hayan nacido antes de las 37 semanas de gestacion, atendidos en la Unidad de
Neonatologia del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, durante
los meses de enero a diciembre del afio 2017. Los cuales conforman un total de
210 recién nacidos prematuros, a partir de los cuales se calculé el tamafio de la

muestra.

GRUPO CASO

Conformado por todos los recién nacidos prematuros con sepsis neonatal
temprana atendidos en la Unidad de Neonatologia del Hospital Nacional Docente
Madre Nifio San Bartolomé, durante los meses de enero a diciembre del afio
2017.
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GRUPO CONTROL
Conformado por todos los recién nacidos prematuros sanos, atendidos en la
Unidad de Neonatologia del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San

Bartolomé, durante los meses de enero a diciembre del afio 2017.

Criterios de inclusion
- Recién nacidos de partos institucionales atendidos en el Hospital Nacional

Docente Madre Nifio San Bartolomé.

Criterios de exclusion

- Recién nacidos con historias clinicas incompletas y con letra ilegible.
- Muertes perinatales.

- Obitos fetales.

Muestra

La muestra se calcul6 a partir de una formula para hallar un tamafio muestral
para casos y controles tomando en cuenta 2 controles por cada caso, la
prevalencia estimada para la proporcion de controles expuestos fue de 6,1%;
que es la proporcién de controles expuestos que Julca Ramirez®’ encontré en su
trabajo de investigacién en el que los recién nacidos sin sepsis neonatal que
tuvieron apgar menor de 7 fueron el 6,1%. Asimismo, el OR previsto fue de 2,64.
La férmula arroja un resultado de un tamafio muestral de 62 casos y 124

controles.

32



NUMERO DE CASOS Y CONTROLES DIFERENTES

FRECUENCIA DE EXPOSICION ENTRE LOS CONTROLES 0.1
ODSS RATIO PREVISTO 264
NIVEL DE CONFIANZA 0.95
PODER ESTADISTICO 0.3
FRECUENCIA DE EXPOSICION ESTIMADA ENTRE LOS CASDS 0.81

NUMERO DE CONTROLES POR CASO
VALLOR £ PARA ALFA

VALOR Z PARA BETA

VALOR P 0.7
NUMERO DE CASOS EN LA MUESTRA

NUMERC DE CONTROLES EN LA MUESTRA

E

Lkl

Fuente: Elaboracion propia.

4.3 Técnicas de recoleccion de datos. Instrumentos

La técnica de recoleccion de datos fue la documentacion, los datos se registraron
de las historias clinicas. El instrumento de recoleccion de datos fue una ficha de
recoleccion de datos, la cual fue disefiada para el presente estudio de acuerdo

a los objetivos del mismo (Anexo 2).

4.4 Técnicas para el procesamiento de lainformaciéon

Los datos fueron procesados estadisticamente en el programa SPSS version 24
para poder hallar las asociaciones buscadas. Para la estadistica univariada se
hallaron las frecuencias y porcentajes en el caso de las variables cualitativas y
las medidas de tendencia central y dispersion para las variables cuantitativas.
Para el andlisis bivariado se hallaron los Odds Ratio con sus respectivos
intervalos de confianza al 95%. Se consider6 a los valores p<0,05 como

estadisticamente significativos.
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4.5 Aspectos éticos

Al ser el presente estudio retrospectivo, no se incluy6 la participacion directa de
los pacientes, por tanto, no se requirio la firma de un consentimiento informado,
para salvaguardar la confidencialidad no figuré en la ficha de recoleccion de
datos los nombres de las pacientes, lo que permitio la no identificacion del
mismo. Ademas, debido a que se trata de un disefio retrospectivo, no existieron
riesgos fisicos y/o psicologicos, tampoco potencial invasion de la privacidad,
riesgo de muerte y/o alteracion de la calidad de vida ni dafios a terceros. La
custodia sobre la informacién recogida en la ficha de recoleccién de datos fue
almacenada por un periodo de un afio bajo custodia de mi persona y
posteriormente fue destruida.
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CAPITULO V: RESULTADOS Y DISCUSION

5.1 Resultados

Tabla 1. Caracteristicas generales de los prematuros del Hospital Nacional

Docente Madre Niflo San Bartolomé, afo 2017.

Frecuencia Porcentaje

Sexo

Masculino 86 46.2%
Femenino 100 53.8%
Peso bajo al nacer

Si 36 19.4%
No 150 80.6%
Puntaje de apgar bajo

Si 4 2.2%
No 182 97.8%
Edad materna

De 35 afios a mas 47 25.3%
Menor de 35 afios 139 74.7%
Controles prenatales

Menos de 6 39 21.0%
6 0 mas 147 79.0%
ITU en el 3er trimestre

Si 21 11.3%
No 165 88.7%
Liquido meconial

Si 19 10.2%
No 167 89.8%
Parto por cesarea

Si 61 32.8%
No 125 67.2%
Sufrimiento fetal

Si 3 1.6%
No 183 98.4%
Ruptura prematura de membranas

Si 22 11.8%
No 164 88.2%

Fuente: Elaboracion propia.

En la tabla 1, podemos apreciar las caracteristicas generales de la poblacion, se
observa que el 53.8% es del sexo femenino, y que solo el 25.3% de las madres
eran mayores de 35 afios. Las demas caracteristicas se pueden apreciar en la
tabla 1.
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ANALISIS BIVARIADO
Tabla 2. Asociacion entre sexo y sepsis heonatal temprana en prematuros del

Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, afio 2017.

Sepsis neonatal
temprana
Sexo Si No OR (IC 95%) Valor p
N % N %

Masculino 26 41.94 60 48.39%
Femenino 36 58.06 64 51.61 0,77 (0.42-1,42) 0,438
TOTAL 62 100 124 100

Fuente: Elaboracion propia.

En lo que respecta al sexo, se encontré que 26 (41,94 %) de los neonatos
prematuros con sepsis neonatal temprana eran del sexo masculino; mientras que
en los prematuros sin sepsis neonatal temprana fueron 60 (48,39 %), siendo esta

relacion no estadisticamente significativa (p=0.438) (Tabla 2).

Tabla 3. Asociacion entre peso al nacer y sepsis neonatal temprana en neonatos

prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, afio 2017.

Sepsis neonatal temprana

Peso bajo Si No OR (IC 95%) Valor p
al nacer

N % N %
Si 21 33.87 15 12.1
No 41 66.13% 109  87.9 3,72 (1,75-7,91) 0,001
TOTAL 62 100 124 100

Fuente: Elaboracién propia.

En lo que respecta al peso del recién nacido, se encontré que 21 (33,87 %) de
los recién nacidos prematuros incluidos en el estudio que tenian sepsis neonatal
temprana tenian peso bajo al nacer; mientras que 15 (12,1 %) de los recién
nacidos prematuros incluidos en el estudio que no tenian sepsis neonatal
temprana tenian peso bajo al nacer, siendo esta relacién estadisticamente
significativa (p=0.001). Asimismo, se encontrd que los recién nacidos prematuros
con peso bajo al nacer, tienen 3,72 veces mas posibilidad de tener sepsis
neonatal temprana que los recién nacidos prematuros de peso adecuado (Tabla
3).
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Tabla 4. Asociacién entre puntaje de apgar y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afo 2017.

Sepsis neonatal
temprana
Puntaje de
apgar bajo Si No OR (IC 95%) Valor p
% N %
Si 3 4.84 1 0.81
NO 59 9516 123 99.19 6,25 (0,64-61,41) 0,109
TOTAL 62 100 124 100

Fuente: Elaboracién propia.

En lo que respecta al puntaje apgar del recién nacido, se encontré que 3 (4,84
%) de los recién nacidos prematuros incluidos en el estudio tenian un puntaje de
apgar bajo al nacer; mientras que 1 (0,81 %) de los recién nacidos prematuros
incluidos en el estudio que no tenian sepsis neonatal temprana tenian un puntaje
de apgar bajo al nacer, siendo esta relacion no estadisticamente significativa
(p=0.109) (Tabla 4).

Tabla 5. Asociacién entre edad de la madre y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afio 2017.

Sepsis neonatal

temprana
Edad Si No OR (IC 95%) Valor p
materna

N % N %

de @5 afios  ,, 37.1 o4 1935
amas
M~enor de 35 39 62.9 100 89.65 2,45 (1,24-4,85) 0,012
afos
TOTAL 62 100 124 100

Fuente: Elaboracion propia.

En lo que respecta a la edad materna se encontrd que 23 (37.1 %) de los recién
nacidos prematuros incluidos en el estudio que tenian sepsis neonatal temprana

eran hijos de madres con 35 afios a mas; mientras que 24 (19.35 %) de los
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neonatos prematuros que no tenian sepsis neonatal temprana eran hijos de
madres con 35 afios a mas, siendo esta relacion estadisticamente significativa
(p=0.012). Asimismo, se encontrd que los recién nacidos prematuros de madres
con 35 afios a mas tienen 2.45 veces el riesgo de tener sepsis neonatal temprana
frente a los recién nacidos prematuros de madres menores de 35 afios (Tabla
5).

Tabla 6. Relacion entre controles prenatales y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afno 2017.

Sepsis neonatal
temprana
Controles
prenatales Si No OR (IC 95%) Valor p

N % N %
Menosde 6 21 33.87 18 14.52
6 0 mas 41 66.13 106 85.48 3,02 (1,46-6,23) 0,004

TOTAL 62 100 124 100
Fuente: Elaboracién propia.

En lo que respecta a los controles prenatales se encontré que 21 (33.87 %) de
los recién nacidos prematuros incluidos en el estudio que tenian sepsis neonatal
temprana eran hijos de madres con menos de 6 controles prenatales; mientras
que el 18 (14.52 %) de los recién nacidos prematuros que no tenian sepsis
neonatal temprana eran hijos de madres con menos de 6 controles prenatales,
siendo esta relacion estadisticamente significativa (p=0.004). Asimismo, se
encontro que los recién nacidos prematuros de madres con menos de 6 controles
prenatales tienen 3,02 veces el riesgo de tener sepsis neonatal temprana frente
a los recién nacidos prematuros de madres con 6 o mas controles prenatales
(Tabla 6).
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Tabla 7. Asociacion entre ITU en el 3er trimestre y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afio 2017.

Sepsis neonatal

temprana
ITU en el Si No OR (IC 95%) Valor p
3er
trimestre

N % N %

Si 12 1935 9 7.26
No 50 80.65 115 92.74 3,07 (1,21-7,74) 0,025
TOTAL 62 100 124 100

Fuente: Elaboracién propia.

En lo que respecta a la ITU en el 3er trimestre se encontré que 12 (19.35 %) de
los recién nacidos prematuros incluidos en el estudio que tenian sepsis neonatal
temprana eran hijos de madres con ITU en el 3er trimestre; mientras que 9 (7.26
%) de los recién nacidos prematuros que no tenian sepsis neonatal temprana
eran hijos de madres con ITU en el 3er trimestre, siendo esta relacion
estadisticamente significativa (p=0.025). Asimismo, se encontré que los recién
nacidos prematuros de madres con ITU en el 3er trimestre tienen 3,07 veces el
riesgo de tener sepsis neonatal temprana frente a los recién nacidos prematuros
de madres sin ITU en el 3er trimestre (Tabla 7).

Tabla 8. Asociacion entre liquido meconial y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afio 2017.

Sepsis neonatal

temprana
Liquido Si No OR (IC 95%) Valor p
meconial

N % N %

Si 12 1935 7 5.65
No 50 80.65 117 94.35 4,01 (1,49-10,78) 0,008
TOTAL 62 100 124 100

Fuente: Elaboracion propia.
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En lo que respecta a la liquido meconial se encontré que 12 (19.35 %) de los
recién nacidos prematuros incluidos en el estudio que tenian sepsis neonatal
temprana presentaron liquido meconial en el parto; mientras que 7 (5.65 %) de
los recién nacidos prematuros que no tenian sepsis neonatal temprana
presentaron liquido meconial en el parto, siendo esta relacion estadisticamente
significativa (p=0.008). Asimismo, se encontro que los recién nacidos prematuros
gue presentaron liquido meconial en el parto tienen 4,01 veces el riesgo de tener
sepsis neonatal temprana frente a los recién nacidos prematuros que no

presentaron liquido meconial en el parto (Tabla 8).

Tabla 9. Asociacion entre cesarea y sepsis neonatal temprana en neonatos

prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, afio 2017.

Sepsis neonatal

temprana

Parto
por Si No OR (IC 95%) Valor p
cesarea

N % N %
Si 20 3226 41 3306

0,999

TOTAL 62 100 124 100

Fuente: Elaboracién propia.

En lo que respecta al parto por cesarea se encontré que 20 (32.26 %) de los
recién nacidos prematuros incluidos en el estudio que tenian sepsis neonatal
temprana nacieron por cesarea; mientras que 41 (33.06 %) de los recién nacidos
prematuros incluidos en el estudio que no tenian sepsis neonatal temprana
nacieron por cesarea, siendo esta relacion no estadisticamente significativa
(p=0.999) (Tabla 9).
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Tabla 10. Asociacion entre sufrimiento fetal y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afio 2017.

Sepsis neonatal
temprana
Sufrimiento
fetal Si No OR (IC95%) Valorp
N % N %
Si 2 323 1 0.81
No 60 96.77 123 99.19 jélll) (0,36- 0,258
TOTAL 62 100 124 100 '

Fuente: Elaboracién propia.

En lo que respecta al sufrimiento fetal se encontré que 2 (3.23 %) de los recién
nacidos prematuros incluidos en el estudio que tenian sepsis neonatal temprana
tuvieron sufrimiento fetal; mientras que 1 (0.81 %) de los recién nacidos
prematuros que no tenian sepsis neonatal temprana tuvieron sufrimiento fetal,
siendo esta relacion no estadisticamente significativa (p=0.258). Tabla 10.

Tabla 11. Asociacion entre ruptura prematura de membranas y sepsis neonatal
temprana en neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio

San Bartolomé, afio 2017.

Sepsis neonatal

temprana
Ruptura .
prematura  Si No OR (IC 95%)  Valor
de p
membranas

N % N %

Si 12 19.35 10 8.06
No 50 80.65 114 91.94 é';g) (L11- (031
TOTAL 62 100 124 100 ’

Fuente: Elaboracion propia.

En lo que respecta a la ruptura prematura de membranas se encontrdé que 12
(19.35 %) de los recién nacidos prematuros incluidos en el estudio que tenian
sepsis neonatal temprana eran hijos de madres con RPM; mientras que 10 (8.06
%) de los recién nacidos prematuros que no tenian sepsis neonatal temprana

eran hijos de madres con RPM, siendo esta relacion estadisticamente
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significativa (p=0.031). Asimismo, se encontrd que los recién nacidos prematuros

de madres con RPM tienen 2,74 veces el riesgo de tener Sepsis neonatal

temprana frente a los recién nacidos prematuros de madres sin RPM. Tabla 11.

Tabla 12. Analisis bivariado de los factores asociados a sepsis neonatal

temprana en neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio

San Bartolomé, afio 2017.

Sepsis neonatal

Valor

temprana OR (IC 95%)

Si No TOTAL

N % N %
Sexo
Masculino 26 4194 60 48.39 0,77 (0.42-
Femenino 36 58.06 64 51.61 1,42) 0,438
Peso bajo al nacer
Si 21 3387 15 121 3,72 (1,75-
No 41 66.13 109 87.9 7,91) 0,001
Puntaje de apgar
Bajo
Si 3 484 1 0381 6,25 (0,64-
No 59 95.16 123 99.19 61,41) 0,109
Edad materna
De 35 afios a mas 23 371 24 1935 2,45 (1,24-
Menor de 35 afios 39 629 100 80.65 4,85) 0,012
Controles prenatales
Menos de 6 21 33.87 18 1452 3,02 (1,46-
6 0 mas 41 66.13 106 85.48 6,23) 0,004
ITU en el 3er trimestre
Si 12 1935 9 7.26 3,07 (1,21-
No 50 80.65 115 92.74 7,74) 0,025
Liquido meconial
Si 12 1935 7 5.65 4,01 (1,49-
No 50 80.65 117 94.35 10,78) 0,008
Parto por cesarea
Si 20 32.26 41 33.06 0,964 (0,50-
No 42 67.74 83 66.94 1,84) 0,999
Sufrimiento fetal
Si 2 323 1 o081 4,1 (0,36-
No 60 96.77 123 99.19 46,11) 0,258
Ruptura prematura de
membranas
Si 12 19.35 10 8.06 2,74 (1,11-
No 50 80.65 114 91.94 6,75) 0,031

Fuente: Elaboracién propia.
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ANALISIS MULTIVARIADO

Tabla 13. Analisis multivariado de los factores asociados a sepsis neonatal
temprana en neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio
San Bartolomé, afio 2017.

OR Intervalo de Valor
ajustado confianzaal95% p
Limite Limite
inferior superior
Bajo peso al nacer 4,031 1,743 9,318 ,001
Edad de 35 a mas 2,729 1,266 5,880 ,010
Menos de 6 controles prenatales 3,315 1,452 7,567 ,004
ITU en el 3er trimestre 2,947 1,063 8,174 ,038
Liguido meconial 5,822 1,920 17,653 ,002
Ruptura prematura de membranas 2,789 1,035 7,511 ,042

Fuente: Elaboracién propia.

En el analisis multivariado podemos apreciar que todas las variables que salieron
asociados en el analisis bivariado mantuvieron su sucesion.

El bajo peso al nacer obtuvo un OR ajustado de 4,031 con un intervalo de
confianza que va del 1,743 al 9,318 y un valor que no abarca la unidad por lo
cual es estadisticamente significativo, lo cual se confirma con el valor p = 0,001,
el cual indica que el bajo peso al nacer es un factor de riesgo independiente para
sepsis neonatal temprana en la poblacion estudiada.

La edad mayor de 35 afios obtuvo un OR ajustado de 2,729 con un intervalo de
confianza que va del 1,266 al 5,880 y un valor que no abarca la unidad por lo
cual es estadisticamente significativo, lo cual se confirma con el valor p = 0,010,
el cual indica que la edad mayor de 35 afios es un factor de riesgo independiente
para sepsis neonatal temprana en la poblacion estudiada.

Tener menos de 6 controles prenatales obtuvo un OR ajustado de 3,315 con un
intervalo de confianza que va del 1,452 al 7,567y un valor que no abarca la
unidad por lo cual es estadisticamente significativo, lo cual se confirma con el
valor p = 0,004, el cual indica que tener menos de 6 controles prenatales es un
factor de riesgo independiente para sepsis neonatal temprana en la poblacién
estudiada.

La presencia de ITU en el 3er trimestre obtuvo un OR ajustado de 2,947 con un

intervalo de confianza que va del 1,063 al 8,174 y un valor que no abarca la
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unidad por lo cual es estadisticamente significativo, lo cual se confirma con el
valor p = 0,038, el cual indica que tener ITU en el 3er trimestre es un factor de
riesgo independiente para sepsis neonatal temprana en la poblacion estudiada.
La presencia de liquido meconial obtuvo un OR ajustado de 5,822 con un
intervalo de confianza que va del 1,920 al 17,653 y un valor que no abarca la
unidad por lo cual es estadisticamente significativo, lo cual se confirma con el
valor p = 0,002, el cual indica que la presencia de liquido meconial es un factor
de riesgo independiente para sepsis neonatal temprana en la poblacion
estudiada.

La ruptura prematura de membranas obtuvo un OR ajustado de 2,789 con un
intervalo de confianza que va del 1,035 al 7,511 y un valor que no abarca la
unidad por lo cual es estadisticamente significativo, lo cual se confirma con el
valor p = 0,002, el cual indica que la ruptura prematura de membranas es un
factor de riesgo independiente para sepsis neonatal temprana en la poblacion

estudiada.
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5.2 Discusion

Los resultados de este estudio muestran que existe una relacion entre bajo peso
al nacer y la presencia de sepsis neonatal temprana. Otros estudios tienen
resultados similares, como el publicado el afio 2015 por Hilde Verstraete et al?®
y desarrollado en Bélgica, donde se trabajo con 342 neonatos que sobrevivieron
las primeras 72 horas después del nacimiento y fueron ingresados en la Unidad
de Cuidados Criticos, se encontré que el riesgo de sepsis neonatal temprana
aumentaba conforme disminuia el peso al nacer. Asimismo, un estudio realizado
en el Hospital Nacional Sergio E. Bernales de Lima3* durante el afio 2016 donde
un peso menor de 2,5 Kg al nacer fue un factor de riesgo para sepsis neonatal
temprana. Al igual que otro estudio realizado en el Hospital Iquitos César Garayar
Garcia®®, también en el Per(, encontré que un peso muy bajo al nacer tuvo mayor
proporcion de sepsis neonatal que los controles sin sepsis neonatal. Otro estudio
peruano realizado esta vez en Paita por Palacios Bruno3® también encontré que
tener un peso entre 1500 y 2499 gramos es un factor de riesgo para sepsis
neonatal temprana.

Asi también, se encontr6 que la edad mayor a 35 afios también fue un factor de
riesgo para sepsis neonatal temprana, con un OIR ajustado de 2,729; un
resultado similar fue encontrado por Sharold Sandoval Robles en un estudio en
el Hospital Nacional Sergio E. Bernales de Lima34, donde el riesgo de sepsis
neonatal temprana aumentaba en el grupo de madres en edad de riesgo, que se
considera a las gestantes de mas de 35 afios y también a las gestantes
adolescentes, pues presentan un mayor riesgo obstétrico.

Otro factor que resulto ser significativo estadisticamente fueron el nimero de
controles prenatales, como se sabe, la Organizacion Mundial de la Salud
recomienda un minimo de 6 controles prenatales para asegurar un Ccurso
saludable de la gestacion y prevenir cualquier tipo de complicacion, como la
deteccion de otros factores de riesgo para morbilidad materno perinatal; una
cantidad inadecuada de controles prenatales, definida como menos de 6
controles, podria poner en riesgo el curso del embarazo. Este resultado
concuerda con el encontrado por Palacios Bruno 2° en el Hospital las Mercedes
de Paita donde uno de los factores de riesgo para sepsis neonatal temprana fue

tener menos de 6 controles prenatales. Lo mismo fue reportado por lyo Alberti 38
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en el Hospital Nacional Dos de Mayo donde se trabajé con 32 casos y 64
controles y tener menos de 6 controles prenatales se asocio con sepsis neonatal
temprana. Asi mismo, otro estudio en el Hospital Iquitos César Garayar Garcia®®
también encontr6 que menos de 6 controles prenatales en las gestantes esta
relacionado con una mayor prevalencia de sepsis neonatal temprana que en
mujeres con 6 controles prenatales o mas. Por ultimo, lo mismo fue reportado en
el Hospital Nacional Sergio E. Bernales de Lima3*.

Asimismo, se encontré en mi estudio que las infecciones urinarias en el 3er
trimestre fueron un factor de riesgo para sepsis neonatal temprana. Esto podria
explicarse debido a que las infecciones en el ultimo trimestre del embarazo
pueden facilitar la contaminacion del canal de parto y la exposicion del recién
nacido a las bacterias responsables de la infeccion urinaria aumentando el riesgo
de infecciones tempranas. Un resultado similar fue el encontrado por Sandoval
Robles3* en el Hospital Nacional Sergio E. Bernales de Lima, en la que la
infeccion del tracto urinario en el Gltimo trimestre se asocio positivamente con la
sepsis neonatal temprana. Otro resultado similar fue el encontrado por Palacios
Bruno 2 en el Hospital las Mercedes de Paita.

Otro factor de riesgo asociado a sepsis neonatal temprana fue la presencia de
liquido amnidtico meconial. El meconio se acumula en el tracto gastrointestinal
fetal durante el tercer trimestre del embarazo y es el primer flujo intestinal que se
libera dentro de las primeras 48 horas después del nacimiento. Cabe destacar
que, dado que el meconio y todo el contenido del tracto gastrointestinal esta
ubicado "de manera extracorplrea”, sus componentes estan ocultos y
normalmente el sistema inmunitario fetal no los reconoce. Estas sustancias
pueden ser excretadas de forma temprana en caso de que él bebe pase por
algun sufrimiento fetal, como puede ser consecuencia de alguna infeccion
temprana. Un estudio realizado en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza3?
encontro que la presencia de liquido amniético meconial presenta una asociacion
con la sepsis neonatal temprana en recién nacidos prematuros. Lo mismo fue
reportado en un estudio de casos y controles en el Hospital Nacional Sergio E.
Bernales®* donde el liquido amniético meconial resulté ser un factor de riesgo
para sepsis neonatal temprana. Asimismo, un estudio realizado por Sridhar

Santhanam?? en la India encontr6 que un liquido meconial fluido es un indicador
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de sufrimiento fetal que podria ser un indicador temprano de infeccion por
estreptococo.

Por ultimo, la ruptura prematura de membranas también resulto ser un factor de
riesgo para sepsis neonatal temprana. Esto se debe a que las membranas
amnibticas trabajan como protectores de bacterias contaminantes del canal de
parto, y al ser ésta rota de manera prematura antes del parto, puede permitir la
invasion por bacterias del ambiente y la posible infeccion del canal de parto,
aumentando el riesgo de infeccion de los recién nacidos al aumentar su
exposicion a estos gérmenes. Un estudio realizado por Daphnie Drassinower et
al ¢ en Estados Unidos encontré que a mayor tiempo que transcurre con las
membranas rotas aumenta el riesgo de sepsis neonatal temprana. Otro estudio
que concuerda con estos resultados es el realizado en Hospital Iquitos César
Garayar Garcia, donde la presencia de ruptura prematura de membrana

aumentaba el riesgo de sepsis neonatal temprana.
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CAPITULO VI: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1 Conclusiones

- Los factores de riesgo bajo peso al nacer -ORa: 4.031 (IC95%: 1.743-9.318),
edad de 35 a mas -ORa: 2.729 (IC95%: 1.266-5.88), menos de 6 controles
prenatales -ORa: 3.315 (IC95%: 1.452-7.567), ITU en el 3er trimestre -ORa:
2.947 (1C95%: 1.063-8.174), liqguido meconial -ORa: 5.822 (IC95%: 1.92-
17.653) y ruptura prematura de membranas -ORa: 2.789 (1C95%: 1.035-
7.511) estan asociados a sepsis neonatal temprana en prematuros del

Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, afio 2017

- Elfactor de riesgo bajo peso al nacer esta asociado a la aparicion de sepsis
neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio

San Bartolomé, afio 2017.

- El factor de riesgo controles prenatales <6 esta asociado a sepsis neonatal
temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San

Bartolomé, afo 2017.

- Elfactor de riesgo infeccion del tracto urinario del 3er trimestre est4 asociado
a sepsis neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente

Madre Niflo San Bartolomé, afo 2017.

- El factor de riesgo apgar bajo no esta asociado a sepsis neonatal temprana
en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afio 2017.

- Elfactor de riesgo edad materna > 35 afios esta asociado a sepsis neonatal

temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San

Bartolomé en el afio 2017.
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- El factor de riesgo liquido meconial esta asociado a sepsis neonatal
temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San

Bartolomé en el afio 2017.

- Elfactor de riesgo tipo de parto no esta asociado a sepsis neonatal temprana
en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé en
el afio 2017.

- El factor de riesgo sufrimiento fetal no esta asociado a sepsis neonatal
temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San

Bartolomé en el afio 2017.

- Elfactor de riesgo ruptura prematura de membranas esté asociado a sepsis
neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio

San Bartolomé en el afo 2017.

6.2 Recomendaciones

- Serecomienda realizar estudios con una poblacion mas ampliay que permita
evaluar otros factores que no pudieron ser evaluados en este por falta de
potencia estadistica, como pueden ser el sufrimiento fetal agudo y el apgar
bajo, ya que hay muy pocos casos de estas morbilidades perinatales lo cual
impide su correcta investigacion.

- Serecomienda realizar charlas preventivas para dar a conocer la importancia
del parto institucional para poder asi prevenir la morbilidad maternofetal al
momento del parto y en el puerperio inmediato.

Se recomienda hacer sociodramas en poblacién vulnerable, sobre todo en
establecimientos de primer nivel de atencion para que asi puedan
concientizarse acerca de la importancia de la salud materna y perinatal y de
esta forma estén mas capacitados en poder prevenir las enfermedades mas

comunes.
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ANEXOS

ANEXO 1: MATRIZ DE CONSISTENCIA

NOMBRE Y
APELLIDO DEL
ESTUDIANTE

NOMBRE
DEL ASESOR

PREGUNTA DE
INVESTIGACION

TiTULO

OBJETIVO GENERAL

OBJETIVOS ESPECIFICOS

HIPOTESIS GENERAL

DISENO PRELIMINAR

Gretzelle Burga
Montoya

Dra. Consuelo
Luna

¢Cudles son los
factores de riesgo
asociados a sepsis
neonatal temprana en
prematuros del
Hospital Nacional
Docente Madre Nifio
San Bartolomé en el
afio 201772

FACTORES DE RIESGO
ASOCIADOS A SEPSIS
NEONATAL TEMPRANA
EN PREMATUROS DEL

HOSPITAL NACIONAL
DOCENTE MADRE NINO
SAN BARTOLOME EN EL

ANO 2017

Determinar los factores de
riesgo asociados a sepsis
neonatal temprana en
prematuros del Hospital
Nacional Docente Madre
Nifio San Bartolomé en el

afio 2017.

Analizar si el peso al nacer influye en la aparicién de
sepsis neonatal temprana en prematuros del Hospital
Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé en el afio
2017

Determinar si los controles prenatales influyen en la
aparicion de sepsis neonatal temprana en prematuros del
Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé en
el afio 2017

Identificar si la infeccion del tracto urinario en el Il
trimestre influye en la aparicion de sepsis neonatal
temprana en prematuros del Hospital Nacional Docente
Madre Nifio San Bartolomé en el afio 2017

Analizar si el APGAR bajo influye en la aparicion de sepsis
neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional
Docente Madre Nifio San Bartolomé en el afio 2017.

Identificar si la edad materna influye en la aparicion de
sepsis neonatal temprana en prematuros del Hospital
Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé en el afio
2017.

Describir si el liguido meconial influye en la aparicién de
sepsis neonatal temprana en prematuros del Hospital
Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé en el afio
2017.

Describir si via de parto influye en la aparicién de sepsis
neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional
Docente Madre Nifio San Bartolomé en el afio 2017.

Describir si el sufrimiento fetal influye en la aparicién de
sepsis neonatal temprana en prematuros del Hospital
Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé en el afio
2017.

Describir si la RPM influye en la aparicién de sepsis
neonatal temprana en prematuros del Hospital Nacional
Docente Madre Nifio San Bartolomé en el afio 2017.

Ha: Existe asociacion entre los
factores de riesgo evaluados y
la sepsis neonatal temprana en

prematuros del Hospital

Nacional Docente Madre Nifio
San Bartolomé en el afio 2017.

HO: No existe asociacion entre

los factores de riesgo

evaluados y la sepsis neonatal

temprana en prematuros del
Hospital Nacional Docente

Madre Nifio San Bartolomé en

el afio 2017.

e Cuantitativo
e Observacional
e Analitico
e Casos y controles.
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ANEXO 2: OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable Tipo Naturaleza Indicador Definicion operacional Definicion conceptual
S Se entiende por sepsis neonatal aquella
. . o Infeccion sistémica que ocurre antes ) e : . L
Diagnostico hecho plasmado en historia de situacion clinica derivada de la invasion
. Dependi | Cualitativa/nomi clinica - y proliferacion de bacterias, hongos o
Sepsis neonatal temprana - las 72 horas de vida, corroborada : p it
ente nal -Si o . virus en el torrente sanguineo del recién
por clinica o exdmenes de . o
-No - nacido (RN) y que se manifiesta dentro
laboratorio g h
de los primeros 72 horas de vida.
Genitales externos Conjunto de las peculiaridades que
Sexo Indepen Cualitativa/nomi _ Genero del paciente cara_cterlz_a_n, los individuos de una
diente nal -Masculino especie dividiéndolos en masculinos y
-Femenino femeninos.
e Macrosomico (24000 gr)
Indepen | Cualitativa/ordin * Peso Normal (2500-3999 gr) Peso registrado al momento de ~ Peso de un recién n§C|do
Peso al nacer diente al e Bajo peso (1500-2499 gr) nacer en la balanza neonatal inmediatamente después de su
e  Muy bajo peso (1000-1499 gr) nacimiento.
Extremadamente bajo peso (£1000 gr)
. Indepen | Cualitativa/ordin o Sj Puntaje de APGAR Puntaje de APGAR menora7ally5
APGAR bajo - ; . ; .
diente al e No menor a 7 a los 5 min de vida min de vida.
Cuantitativa e <20afios
Edad Ig?grﬁin Raz e  20-34 afios Edad de la madre al momento Edad de la madre al momento del parto.
ad materna on e >35afos del parto
Indepen Cualitativ o Gestante con 26 Cantidad de controles que tuvo la
CPN dier?te a . Suflc_le_ntes controles prenatales antes del gestante antes del parto, un control
dicotomic e Insuficientes parto optimo se considera > a 6 controles.
a
Presencia de .
Cualitativ Infeccion del tracto urinario Infeccion deIPt:Zi(ta:SrainiEr}io durante el
ITU EN Indepen a e Si durante el tercer trimestre de tercer trimestre de gestacion
3°TRIMESTRE diente dicotémic e No gestacion comprobado con bad 9 d
a exadmenes de laboratorio y/o com?ro ado con exalmgnes €
clinica aboratorio y/o clinica.
El término meconio deriva de la palabra
griega “mekonion”, que significa opio o
o jugo adormidera. Su origen es la
Cualitativ _ ) o aparente relacién que existe entre la
Indepen a e Sj Presencia de Liquido L . | liaui s
Liquido Meconial diente icotémi N meconial durante el parto tincion por meconio de _|gU|do amniotico
dicotomic ® 0 y la depresion del recién nacido. El
a

estrés intrauterino puede causar paso de
meconio al liqguido amniético. Hay
factores gue lo favorecen, como son la
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insuficiencia placentaria, la hipertension
arterial materna, la preeclampsia, el
oligoamnios y algunos habitos toxicos en
especial el tabaquismo y el consumo de
cocaina.

Se refiere a la via o canal por donde se

Indepen Cualitativ e Vaginal producird el nacimiento del feto, este
- a e Cesarea electiva Via de nacimiento del recién ; ;
Via del parto diente nominal e Cesarea de emergencia nacido puede ser vaginal o  abdominal
(Cesérea).
Cualitativ Evidencia de Estado en el que feto sufre una
Indepen a si bradicardia, taquicardia fetal, insuficiencia de oxigeno ya sea durante
dier?te dicotémic No disminucién de mov. Fetales, el embarazo o el parto. Las
Sufrimiento fetal a disminuion de variabilidad consecuencias pueden llegar a ser muy
u ento fetal cardiaca fetal graves e incluso provocar su muerte.
La rotura prematura de membranas
(RPM) es un trastorno que se produce en
Indepen Cualitativ Si Ruptura de el embarazo cuando el saco amnidtico se
di a y membranas por mas de 18 o )
RPM lente dicotémic No horas rompe antes del inicio del trabajo de
a

parto.
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ANEXO 3: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS DEL PACIENTE

Fecha de nacimiento (dia/mes /afio): [

Sexo: Masculino () Femenino ()

Edad materna: anos

ITUenel3ertrimestre: Si( ) No( )

Peso al nacer: Kg

apgar al minuto:

apgar a los 5 minutos:

Nro de CPN:

Liquido meconial: Si( ) No( )

RPM:Si( )No( )

Tipo de parto: vaginal ( ) Cesareacelectiva( ) Cesarea de emergencia( )
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ANEXO 4: GRAFICOS

No 60 64
48.39% 51.61%

Sepsis neonatal temprana

Si 26 36
41.94% 58.06%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

m Sexo Masculino = Sexo Femenino

Grafico 1. Relacién entre sexo y sepsis neonatal temprana en prematuros del

Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, afio 2017.

Sepsis neonatal temprana

0% 10% 20% 30% 40% S50% 60% 70% 80% 90% 100%

= Peso bajo al nacer Si m Peso bajo al nacer No

Grafico 2. Relacion entre peso al nacer y sepsis neonatal temprana en neonatos

prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, afio 2017.
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123
99.19%

Sepsis neonatal temprana

. 59
Si 95.16%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

B APGAR bajo Si ®APGAR bajo No

Grafico 3. Relacién entre puntaje de APGAR y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afio 2017.

Sepsis neonatal temprana

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

m Edad materna De 35 afios a mas m Edad materna Menor de 35 afios

Grafico 4. Relacion entre edad de la madre y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afio 2017.

59



Sepsis neonatal temprana

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

m Controles prenatales Menos de 6 = Controles prenatales 6 o mas

Figura 5. Relacion entre controles prenatales y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afo 2017.

Sepsis neonatal temprana

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

u|TU en el 3er trimestre Si u|TU en el 3er trimestre No

Grafico 6. Relacion entre ITU en el 3er trimestre y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afio 2017.
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Sepsis neonatal temprana

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

E Liquido meconial Si  mLiquido meconial No

Grafico 7. Relacion entre liquido meconial y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afo 2017.

41 83
33.06% 66.94%

Sepsis neonatal temprana

20 42
32.26% 67.74%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 710% 80% 90% 100%

m Parto por cesarea Si  m Parto por cesarea No

Grafico 8. Relacion entre cesérea y sepsis neonatal temprana en neonatos
prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, afio 2017.
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123
99.19%

Sepsis neonatal temprana

. 60
S 96.77%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

m Sufrimiento fetal Si m Sufrimiento fetal No

Grafico 9. Relaciéon entre sufrimiento fetal y sepsis neonatal temprana en
neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé,
afo 2017.

Sepsis neonatal temprana

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

m Sufrimiento fetal Si m Sufrimiento fetal No

Grafico 10. Relacion entre ruptura prematura de membranas y sepsis neonatal
temprana en neonatos prematuros del Hospital Nacional Docente Madre Nifio

San Bartolomé, afio 2017
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