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Resumen

Antecedentes: La sepsis neonatal se considera una de las principales causas de
morbilidad y mortalidad en el periodo neonatal, dentro de la definicidn se considera
la sepsis neonatal temprana a aquella que ocurre en los primeros 3 dias de vida y
sepsis neonatal tardia aquella que ocurre posterior a esta edad. Objetivo:
Determinar los factores de riesgo asociados a sepsis tardia por Klebsiella
Pneumoniae en recién nacidos hospitalizados en Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales y Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica del Hospital General de
Pachuca en un periodo de enero a diciembre marzo 2021.” Material y métodos: Se
realizé un estudio de tipo transversal, analitico y retrolectivo, durante el periodo de
enero a diciembre 2021. Las variables que se evaluaron fueron los factores de
riesgo maternos, neonatales y los asociados a la atencion hospitalaria en neonatos
con sepsis tardia por klebsiella pneumoniae comparada con neonatos sin sepsis
hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos neonatales y unidad de terapia
intensiva pediatria. Resultados: La edad media fue 34.61 semanas de gestacion,
edad minima fue de 27 y la maxima de 40 semanas de gestacion, el promedio de
peso fue de 1925.86 gramos, el sexo que predomino en el estudio correspondi6 al
masculino con 57 recién nacidos (57%), los factores de riesgo que mostraron
significancia estadistica fue: Infeccién de vias urinarias (OR 6.247; 1C95%2.257-
17.294; p= 0.000), cervicovaginitis (OR 14.182; 1C95%5.412-37.160; p=0.000), y
peso del recién nacido (OR 2.279 1C95% 1.017-5.108; p=0.044). Conclusiones:
Los factores de riesgo maternos que se asociaron a sepsis tardia fueron infeccion
de vias urinarias materna y cervicovaginitis, y los factores de riesgo neonatales que

se asociaron a sepsis neonatal tardia fue peso bajo al nacer

Palabras claves: Sepsis neonatal, Sepsis neonatal tardia, Klebsiella pneumoniae.



1. Marco teérico

La sepsis neonatal se define de manera general como la condicion sistémica que
surge de origen bacteriano, viral o fungico, asociada a cambios hemodinamicos y
hallazgos clinicos y que causa morbimortalidad severa.! El término describe un
sindrome clinico caracterizado por cualquier infeccion sistémica comprobada
mediante hemocultivo o cultivo de liquido cefalorraquideo positivo y que ocurre en
el primer mes de vida.? De manera general podemos considerar que la infiltracion
de microorganismo a regiones estériles del cuerpo y la manifestacion de reacciones

a los mismos microorganismos, se conoce como sepsis.3

En cuanto a terminologia podemos definir, sospecha de sepsis independientemente
de que exista 0 no sintoma, por lo tanto la presencia de factores de riesgo de sepsis
en el recién nacido o hallazgos que sugieren sepsis en el seguimiento, nos llevaria
al término de sospecha.! Este es uno de los diagnésticos mas habituales en la
unidad de cuidados intensivos neonatales y se asocia con serias consecuencias
adversas por el abuso de antibi6ticos,® lo que nos lleva al uso empirico de los
mismos y mayor resistencia antimicrobiana. Dentro de la misma terminologia,
encontramos la sepsis clinica que nos habla de los hallazgos clinicos y de
laboratorio estan presentes, sin aislamiento del microorganismo causante y sepsis
comprobada cuando se presentan hallazgos clinicos y de laboratorio, y
demostracién del microorganismo patégeno en cultivos tomados del campo estéril

del paciente.!

Se clasifica de acuerdo al tiempo de presentacion con respecto a los dias de vida
del recién nacido, puede presentarse de forma temprana cuando los signos y
sintomas inician antes de las 72 horas de vida y en forma tardia cuando los signos
y sintomas se presentan después de las 72 horas de vida.# La sepsis temprana se
asocia sobre todo a complicaciones obstétricas o factores de riesgo maternos, y los
principales microorganismos causales de esta presentacién son adquiridos durante

el paso por el canal de parto. En la sepsis tardia, los procedimientos invasivos de



tratamiento y de diagndstico juegan un papel importante en la adquisicion de esta
infeccién y los microorganismos relacionados a su etiologia son los que se
encuentran en el medio hospitalario, lo cual se vera principalmente afectado por las
condiciones generales del paciente, asi como la microbiota de cada unidad

hospitalaria.®
Factores de riesgo

Los recién nacidos que desarrollaran sepsis neonatal temprana presentan factores
directamente asociados al embarazo y al parto. Entre estos tenemos la edad
gestacional, la colonizacion materna por Streptococcus del grupo B del tracto genital
y urinario, la urosepsis materna, la ruptura prematura o prolongada de membrana,
la infeccion materna periparto, el parto traumatico o séptico, el sexo masculino, el
bajo peso al nacer, un puntaje de Apgar menor de 7 a los cinco minutos, la
hipotermia del recién nacido y la presencia de coriamnionitis. El factor de riesgo
predictivo positivo mas fuerte para desarrollar sepsis neonatal temprana es la baja

edad gestacional.?

Con respecto a los recién nacidos que presentan sepsis de aparicion tardia, los
principales factores de riesgo que se encuentran estan relacionados con la
prematuridad, el bajo peso al nacer, los procedimientos invasivos como la
reanimacion en la sala de partos, la intubacion traqueal, la ventilacion mecanica, la

colocacién de un catéter venoso central y los procedimientos quirurgicos.
Factores de riesgo asociados con el recién nacido

El factor neonatal mas importante que predispone a la infeccidbn que podria resultar
en sepsis es la prematuridad o el bajo peso al nacer.5” Los recién nacidos
prematuros con bajo peso al nacer tienen una incidencia de infeccion de 3 a 10
veces mayor que los recién nacidos a término con peso normal al nacer. La
disfuncién inmunitaria y la ausencia de anticuerpos IgG maternos adquiridos por via

transplacentaria en recién nacidos prematuros podrian aumentar el riesgo de

8



infeccion de manera significativa.8 Ademas, los recién nacidos prematuros
prematuros a menudo requieren acceso intravenoso prolongado, intubacién
endotraqueal u otros procedimientos invasivos que brindan una puerta de entrada
0 deterioran los mecanismos de barrera y limpieza, lo que los coloca en mayor
riesgo de infecciones adquiridas dentro de una unidad hospitalaria. También se ha
considerado dentro de los factores de riesgo las concentraciones neonatales mas
bajas de 25-hidroxivitamina D para aparicion de sepsis neonatal temprana.”° Lo

cual es una condicion frecuente en recién nacidos hospitalizados.
Factores de riesgo maternos

Para la valoracion de estos factores de riesgo, la primero a evaluar es la historia
materna, ya que nos proporciona informacion importante sobre la exposicion a
enfermedades infecciosas, la colonizacion bacteriana, la inmunidad (natural y
adquirida) y los factores de riesgo obstétricos (prematuridad, rotura prolongada de
membranas de 18 horas o mas, corioamnionitis e infecciones del tracto urinario).”.1°
La corioamnionitis, la ruptura prematura de membranas se considera significativa
cuando es mayor a 18 horas, fiebre materna intraparto (>38 °C), parto antes de las
37 semanas de gestacion, colonizacion materna por estreptococos del grupo B y
otras condiciones que aumentan el riesgo de infeccion por estreptococos del grupo

B en el recién nacido y aumenta el riesgo de sepsis neonatal temprana. !

Los factores que influyen en como la colonizacion resulta en una enfermedad,
incluida la prematuridad, la enfermedad subyacente, los procedimientos invasivos,
el tamano del in6culo, la virulencia del organismo infectante, la predisposicién
genética, el sistema inmunitario innato, la respuesta del huésped y la adquisicion de
anticuerpos IgG maternos transplacentarios, no son completamente entendidos, y
es necesario el abordaje completo.” La reanimacién al nacer, en donde podemos
incluir a la intubacion endotraqueal emergente o la insercion de un catéter vascular
umbilical, se asocia con un mayor riesgo de infeccion bacteriana. Esta infeccion

puede deberse a la exposicion a organismos asociados con la colonizacién materna



en el momento del nacimiento o la adquisicion de patégenos translocados durante

los procedimientos asociados con la reanimacion.

Fisiopatologia y agentes causales de la sepsis neonatal

Sepsis de inicio temprano

La sepsis neonatal de inicio temprano ocurre en el Utero a partir de bacterias
transplacentarias 0, mas comunmente, las que de manera ascendente ingresan al
utero desde el entorno vaginal posterior a la ruptura de membranas, ademas puede
infectarse con la exposicion durante el paso por el canal de parto. El canal de parto
esta colonizado con organismos bacterianos aerobicos y anaerdbicos que pueden
transmitirse verticalmente, de manera ascendente al liquido amniético o durante el

trabajo de parto o el parto. 7

Dentro de las definiciones la denominada infeccion intraamnibtica o corioamnionitis,
a menudo, es una inflamacion aguda de las membranas fetales, probablemente
debida a una infeccion bacteriana. La corioamnionitis resulta de la invasidon
microbiana del liquido amnibtico, a menudo como resultado de la ruptura prolongada
de la membrana corioamniética.” Condicién asociada a la presencia principalmente
de sepsis de inicio temprano, considerada uno de los factores de riesgo con base

en la bibliografia.

Sepsis de inicio tardio o adquirida

La sepsis neonatal de origen tardio se define como la infeccibn demostrada en
recién nacidos con 72 h o0 mas de vida, y es sabido que durante los primeros 3
meses de vida, el sistema inmunitario innato, incluidos los fagocitos, las células
asesinas naturales, las células presentadoras de antigenos y el sistema del

complemento, proporcionan una defensa contra los patdgenos. La disminucién de
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la funcién de los neutréfilos y las bajas concentraciones de inmunoglobulinas
aumentan la susceptibilidad de los recién nacidos prematuros a la infeccidon
invasiva. Es de relevancia considerar que el contacto con el personal del hospital,
los miembros de la familia, las fuentes nutricionales y el equipo empleado durante
su manejo hospitalario que suele ser altamente contaminable, representan
oportunidades para la exposicion a patbgenos. Se ha demostrado que la
contaminaciéon de las manos es la fuente mas comuan de infecciones posnatales en
los bebés ingresados en el hospital, Io que subraya la importancia de la higiene de
las manos dentro de cada una de nuestras unidades de cuidados intensivos
nenonatales,”'2 asi como cualquier intervencion que se requiera en el recién nacido,

principalmente aquel que se encuentre con mayor susceptibilidad.
Causas de la sepsis neonatal

Los patdégenos que producen sepsis neonatal en los paises desarrollados difieren
de los que producen en los paises en desarrollo. En los paises del tercer mundo es
causada principalmente por microorganismos gramnegativos (Klebsiella,
Escherichia coli, Pseudomonas y Salmonella), seguido de microorganismos
Grampostivos (Streptococcus agalactiae del grupo B, Staphylococcus aureus,
Staphyloccus epidermidis o coagulasa negativos, Streptococcus pneumoniae y
Streptococcus pyogenes). En una revision de 11,471 hemocultivos positivos, 60%
de los crecimientos bacterianos, 60% de los crecimientos bacterianos se debi6 a
gérmenes Gramnegativos, de los cuales, Klebsiella pneumoniae se aislé en mayor
proporcion (16-28%).1314La sepsis neonatal tardia usualmente se debe a
microrganismos adquiridos en el ambiente luego del nacimiento principalmente por

microrganismos grampositvos y Klebsiella.'®

El diagnostico de sepsis en el recién nacido, no es un diagnéstico facil ya que
muchos de los signos son inespecificos y en la practica clinica no se cuenta con
todas las herramientas para confirmar el diagnostico. Es por tal motivo es necesario

considerarlo un desafio en la practica clinica, que requiere de:
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a) ldentificar rapidamente a los recién nacidos con alta probabilidad de sepsis
e iniciar inmediatamente la terapia antimicrobiana.

b) Distinguir los recién nacidos de "alto riesgo" asintomaticos y aquellos con
signos clinicos que no requieren que se haga ningun estudio de laboratorio
ni que se inicie tratamiento con antibi6ticos.

c) Distinguir los recién nacidos de "alto riesgo" con signos clinicos que requieren
evaluacion clinica detallada y hemocultivos pero que no requieren que se
inicie tratamiento empirico con antibiéticos.

d) Suspender la terapia antimicrobiana una vez que se considera descartada la

sepsis.16

De acuerdo con la conferencia internacional de consenso sobre sepsis pediatrica,
la sepsis neonatal se diagnosticO por la presencia de una o mas de las
caracteristicas clinicas establecidas, en las que podemos incluir fiebre (>37.5C) o
hipotermia (<35.5 C), taquipnea (>60 respiraciones por minuto), datos de dificultad
respiratoria grave, mala alimentacién o intolerancia de la misma, movimiento
Unicamente con estimulacion, crisis convulsivas, letargo o inconsciencia vy
confirmado por la presencia de dos de los criterios hematol6gicos dentro de los
cuales se considera el recuento total de leucocitos <4000 o >12000 células/mm3,
recuento absoluto de neutréfilos recuento <1500 células/mm3 o >7500
células/mma3, velocidad de sedimentacion globular (VSG) >15 en la primera hora y

recuento de plaquetas <150 0 >440 células/m3) junto con un hemocultivo positivo.!”
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Il. Antecedentes

Las infecciones de inicio tardio son un problema importante en las unidades de
cuidados intensivos neonatales con un 25% de los recién nacidos de muy bajo peso
al nacer afectados. La sepsis por gramnegativos de inicio tardio se considera una
causa importante de morbilidad y mortalidad en los recién nacidos.'® Los factores
de riesgo potenciales relacionados con la atencidn materna y neonatal como causa
de infecciones neonatales de aparicion tardia se han investigado.’ Sin embargo,
es dificil determinar la etiologia ya que muchos de estos factores de riesgo son
comunes entre los bebés prematuros, lo que dificulta sacar conclusiones sobre la

causalidad.

La incidencia de sepsis de inicio tardio varia entre los diferentes paises. 2° Abdellatif
y cols.,?" estudio a 125 recién nacidos con diagnéstico de sepsis de inicio tardio
(LOS), de los cuales 69 (55.2 %) eran grampositivos, 52 (41.6 %) eran
gramnegativos y cuatro (3.2 %) se debian a especies de Candida (spp.). La mayoria
de los recién nacidos (n = 113, 90.4%) nacieron; 69 (55.2%) eran hombres y 56
(44.8%) mujeres. La prevalencia de LOS entre los ingresos innatos fue de 4.3 por
1000 nacidos vivos. La mayoria de las infecciones ocurrieron en recién nacidos de
muy bajo peso al nacer (n = 81, 64.8%). Once (8.8%) lactantes fallecieron debido a
sepsis por gramnegativos. Klebsiella pneumoniae sequida de Pseudomonas
aeruginosa fueron la principal causa de muerte. Los antibiéticos intraparto maternos
fueron el Unico factor de riesgo independiente que se correlaciond con organismos

gramnegativos en el andlisis multivariante (p = 0.003).

La LOS esta relacionada con la prematuridad, el bajo peso al nacer, procedimientos
invasivos como la reanimacién en la sala de partos, intubacién traqueal, ventilacion
mecanica, colocacién de catéter venoso central y procedimientos quirargicos.??23
Youy cols.,?* Identificaron las diferencias en las caracteristicas clinicas de la sepsis
de inicio temprano y tardio (EOS y LOS) causada por Klebsiella pneumoniae (K.
pneumoniae) y describioé los factores de riesgo de infeccién por K. pneumoniae

resistente a multiples farmacos (MDR-KP). Se compararon los datos demograficos,
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las caracteristicas clinicas y los factores de riesgo entre los dos grupos. 180 bebés
(66 con EOS y 114 con LOS) se analizaron, lo que represento el 36.8 % de los casos
de sepsis causados por MDR-KP. La frecuencia de insuficiencia respiratoria,
displasia broncopulmonar y hemorragia intraventricular fueron mas frecuentes en el
grupo LOS y una tasa mas alta de sindrome de dificultad respiratoria aguda fue méas
comun en los bebés en el EOS grupo (P < 0.05). La prematuridad, bajo peso al
nacer, exposiciéon prolongada a antibibticos, larga duracién de la insercién del
catéter periférico, tiempo de ventilacion mecanica y nutricién parenteral prolongada,
se asociaron con una mayor tasa de infeccibon MDR-KP por analisis univariado (P
<0.05). Rafi y cols.,?® sugieren que para prevenir la morbilidad y mortalidad
relacionadas con la sepsis neonatal, es necesario fortalecer las instalaciones
existentes para la deteccion prenatal para el diagnéstico y tratamiento tempranos
de la infeccion materna durante el embarazo, en su estudio encontr6 que el
antecedente materno de infeccidn del tracto urinario (ITU) durante el tercer trimestre
del embarazo (ORa 2.75, IC 95%: 1.04-7.23, p <0.05), parto prematuro (ORa 2.77,
IC 95%: 1.08-7,13, p <0.05) y la puntuacién de APGAR <7 a los cinco minutos (ORa
2.58, IC del 95 %: 1.04-6.39, p <0.05) se asocian con la aparicidbn de sepsis
neonatal. Concluyo que la ITU materna y el sexo masculino de los recién nacidos
se asociaron con el desarrollo de sepsis neonatal de inicio tardio, escherichia
coli (40.7 %), Staphylococcus aureus (27.5 %) y Klebsiella pneumoniae (18.7%)
fueron los organismos comunmente aislados que causaron sepsis neonatal. La
epidemiologia y los factores de riesgo de la sepsis de aparicion tardia en recién
nacidos prematuros de bajo peso al nacer en paises en desarrollo son limitados y
variables. May cols.,?® refieren que para encontrar los factores de riesgo asociados
de LOS, dividieron a recién nacidos en el grupo LOS y el grupo de control, incluyeron
a la fertilizacion in vitro (FIV). Los porcentajes de FIV y diabetes gestacional de las
madres fueron mas altos en LOS que en el grupo control. En comparacién con el
grupo de control, peso bajo al nacer (BW), edad gestacional (GA) y la puntuacién
de Apgar a 1 y 5 min fueron inferiores en el grupo LOS. Porcentajes de

complicaciones que incluyen sindrome de dificultad respiratoria (RDS), peso bajo al
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nacer (BPD), hemorragia intraventricular (IVH) severa, enterocolitis
necrozante(NEC), shock, trombocitopenia, coagulacién intravascular
diseminada(DIC), anemia severa, neutropenia, acidosis metabdlica y colestasis
fueron todos mas altos en el LOS que en el grupo de control. Los porcentajes de
ventilacion mecanica y cateterismo de venoso central (CVC) fueron mayores en el
grupo LOS. La duracion del CVC, el soporte respiratorio con ventilacion invasiva y
no invasiva, la oxigenoterapia y la nutricion parenteral fueron mas largas en el grupo
LOS que en el control. Pan y cols., 2’ reportaron que de 202 recién nacidos con LOS,
Treinta y cuatro pacientes (16,8%) fallecieron. La regresidn logistica multivariable
mostré que los predictores significativos de mortalidad fueron peso al nacer < 1500
g (OR:3.38; IC 95%: 1.33-8.62), dificultad respiratoria (OR:4.25; IC 95%: 1.31—
13.77) y las convulsiones (OR: 4.09; IC del 95 %: 1.36—12.31).

Bor y cols.,?® encontr6 que el bajo peso al nacer ( p = 0.039), uso previo de
antimicéticos ( p = 0.002) o amikacina ( p = 0.040), anomalias congénitas ( p =
0.002), administracién de nutricion parenteral total (NPT) ( p = 0.002), cirugia (p =
0.035), trombocitopenia ( p = 0.007), indice de masa plaquetaria bajo (p = 0.011),
proteina C reactiva elevada ( p = 0.004), concentracidn minima inhibitoria (MIC) de
carbapenem elevada ( p = 0.029) y CIM de amikacina elevada ( p= 0.019) se
asociaron con la mortalidad. Los factores ambientales y del huésped determinan
qué el recién nacido expuesto a un organismo potencialmente patdgeno

desarrollara infecciones graves u otras infecciones potencialmente invasivas.?®

Los agentes causales en LOS mas frecuentes son K pneumoniae 'y Staphylococcus
aureus.®® Sin embargo, este también puede variar dependiendo de la poblacién en
estudio, a este respecto. Yu y cols.,3! evalué la etiologia regional y los factores de
riesgo asociados, de 29 estudios, 164 750 recién nacidos fueron diagnosticados con
sepsis. Los estafilococos coagulasa negativos (CoNS), Escherichia coli y Klebsiella
spp representaron el 33% (95% IC 24-43), el 17% (13-20) y el 14% (11-17),
respectivamente. El estreptococo del grupo B (GBS) fue el aislado predominante en

la sepsis de inicio temprano (EOS) (21%, 95% IC 10-31), mientras que la proporcion
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de CoNS fue la méas grande en la sepsis de inicio tardio (32%, IC 95% 22-43), y los
factores de riesgo asociados fueron: Enfermedades subyacentes maternas (2.61,
IC del 95%: 1.48-4.61), ventilacion mecanica (2.41, 1.37—4.23), colocacion de
catéter venoso central (2.74, 1.77—4.26), colocacion de catéter central de insercion
periférica (PICC) (4.26, 2.80-6.49) ), los usos multiples de antibiéticos (5.35; 1.85—
15.43) y la nutricion parenteral total (7.96; 2,04—31.02).

Arias-Arellano y cols., 32 reporto que el desequilibrio termodinamico (p < 0.001)
como uno de los criterios de sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS)
tuvo una probabilidad de riesgo significativo de RM = 9.18 (IC95%: 2.71 a 31.10)
veces para el desarrollo de sepsis neonatal tardia. En cuanto a los métodos
invasivos, el cateterismo umbilical (p = 0.003) y la ventilacion mecanica (p < 0.001)
tuvieron una probabilidad de riesgo significativa de RM = 6 (IC95%: 1.91 a 18.77) y
RM =7.93 (IC95%: 2.50 a 25.15) veces respectivamente para el desarrollo de sepsis
neonatal tardia. En cuanto a los factores maternos se encontr6 que las madres con
menos de cinco controles prenatales (p < 0.001) tuvieron la probabilidad de riesgo
significativo de RM = 7.93 (IC95%: 2.50 a 25.15) para el desarrollo de sepsis de tipo
nosocomial o tardia. Los factores de riesgo que Fernandez-Prada y cols.,®3 reporto
en su estudio fueron: presencia de catéter venoso (OOR = 5.0 [IC 95% 1.4-17.8];
p = 0.016); nutricidbn parenteral (OR = 6.8 [IC 95%: 1.8-25.7]; p = 0.006); sondaje
vesical (OR=5.9 [IC 95% 1.2-30.0]; p=0.028) y peso al nacer
(p = 0.035). Encontraron diferencias estadisticamente significativas en la estancia
hospitalaria media (p = 0.004) y los dias de estancia en la unidad de cuidados
intensivos neonatales (p = 0.002). Se encontr6 resistencia a antimicrobianos tipo

betalactamasas de espectro extendido CTX-M-14 en los 17 casos.

Klebsiella spp. es una de las principales causas de mortalidad en LOS, la mayoria
de las infecciones ocurren en recién nacidos de muy bajo peso al nacer, sin
embargo, los factores que mas se asocian con son de tipo nosocomial.3* Manandhar
y cols.,3® en su estudio encontr6 que Klebsiella pneumoniae (34%, 15/44)

y Enterobacter spp. (25%, 11/44) fueron los aislamientos mas frecuentes. las
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probabilidades de sepsis aumentaron con cada dia adicional de uso de
procedimientos invasivos como ventilacidn mecanica (OR 1.086, IC del 95 % 1.008—
1.170), catéter en la arteria umbilical (OR 1.375, IC del 95 % 1.049-1.803), canula
intravenosa (OR 1,140, IC 95% 1.062-1.225); eventos de transfusién de sangre (OR
3.084, IC 95% 1.407-6.760); estancia en UCIN (OR 1.109, IC 95% 1.040-1.182) y
fracaso de lactancia (OR 1.130, IC 95% 1.060-1.205). Las probabilidades de sepsis
también aumentaron con leucopenia (OR 1.790, IC del 95 % 1.04-3.082), aumento
de la proteina C reactiva (OR 1.028, IC del 95 % 1.016—1.040) y disminucién del
recuento de plaquetas (OR 0.992, IC del 95 % 0.989-0.994). En el analisis
multivariado, aumento de dias de insercion de canula IV (OR 1.147, IC 95% 1.039-
1.267) y nivel de PCR (OR 1.028, IC 95% 1.008-1.

En china se realiz6 un estudio para investigar los factores de riesgo de la sepsis de
inicio tardio causada por bacterias grampositivas, gramnegativas y hongos y
encontraron que de un total de 1199 episodios de LOS con cultivo positivo en 1133
lactantes, una incidencia del 4.4 % (1133/25 725). En general, el 15.4 % (175/1133)
de los bebés con LOS murié y el 10.0 % (113/1133) de los bebés murié dentro de
los 7 dias posteriores al inicio de la LOS. Entre 1214 patégenos aislados, las
bacterias gramnegativas fueron las mas comunes (51.8 %, 629/1214) y los hongos
representaron el 17.1 % (207/1214). El uso de vias centrales, la duracibn mas
prolongada de los antibitticos y la exposicion previa a carbapenémicos se
relacionaron con un mayor riesgo de LOS fungicos en comparacién con las
bacterias grampositivas. EI LOS de bacterias gramnegativas se asocié de forma
independiente con un mayor riesgo de muerte, leucomalacia periventricular,
displasia broncopulmonar y enterocolitis necrosante. El LOS fungico se asoci6 de

forma independiente con un mayor riesgo de leucomalacia periventricular.6

La sepsis neonatal tardia tiene tasas altas de incidencia y mortalidad en lactantes
de bajo peso al nacer (MBPN) y de peso extremadamente bajo al nacer (EBPN),
estos pacientes en muchas ocasiones requieren procedimientos invasivos con fines

diagnosticos o terapéuticos como ventilacibn mecanica, catéteres venosos y
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alimentacion parenteral con un incremento significativo del riesgo de infeccion.
Zhao, X3 en su estudio, reporto que los patégenos mas frecuentes fueron: 32 (63%)
bacterias gramnegativas, 16 (31%) bacterias Gram positivas y 3 (6%) hongos. El
andlisis de regresion logistica multivariable mostré que la edad gestacional, los
pequenos para la edad gestacional, la duracién de la nutricibn parenteral, la
colocacion de un catéter central insertado periféricamente y la ventilacion mecéanica
fueron factores de riesgo independientes para LOS en lactantes con MBPN y EBPN
(OR =0.84)., 1.59, 1.34, 3.11 y 4.55 respectivamente; P<0.05).

A pesar de que de las sepsis asociada a la atencion sanitaria pueden considerarse
el efecto adverso mas comun en la poblacion neonatal , y ser una causa importante
de morbilidad y mortalidad principalmente por sepsis neonatal, no se cuenta con
muchos estudios que brinden registros o datos epidemiolégicos claros.®® A este
respecto Mufioz-Ante y cols.,39 reporto en su estudio que los factores de riesgo mas
comunes fueron la prematuridad y el bajo peso al nacer, el uso de catéter venoso
central, ventilacibn mecanica, estancia hospitalaria prolongada y el uso de
antibiéticos por largo tiempo. La informacibn encontrada en la literatura
seleccionada muestra que las sepsis relacionadas con la atencion sanitaria se
presentan por diferentes factores de riesgo, pero principalmente por las
caracteristicas propias del neonato, como prematuridad, bajo peso al nacer y
secundariamente factores asociados con la atencibn médica.#%4142 Resulta
controversial con los resultados obtenidos de los siguientes estudios, en los que el
uso de Catéter Central de Insercién Periférica (PICC), nutricibn parenteral,
Ventilacibn Mecanica, uso de antibiéticos de amplio espectro, monitorizacion
invasiva, uso de incubadora, estancia superior a 21 dias en la UCIN y el uso de
bloqueadores de los receptores H2, resultaron ser los principales factores de riesgo
asociados a sepsis. Ademas de estos, también se mencionaron el Bajo Peso al
Nacer (BPN), la acidez estomacal baja, la lactancia materna insuficiente, las
infecciones previas (maternas o no), el hacinamiento y la infraestructura de las

unidades. Entre los mencionados, el uso de PICC fue el factor mas grave.*3 44
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Al Analizar el manejo de sepsis neonatal en el hospital infantil de Morelia durante el
periodo abril-septiembre 2018, estimar la frecuencia de sepsis neonatal por edad
gestacional, sexo, peso al nacimiento, frecuencia de sepsis neonatal temprana y
tardia, conocer los factores de riesgo de sepsis, identificar las principales
manifestaciones clinicas y alteraciones en estudios de laboratorio, asi como
describir el tratamiento establecido, microrganismos causales y evolucion de los
casos. Se obtuvo que de 33 pacientes con diagnostico de sepsis (incidencia
22.91%,) 12 mujeres (36.4%) y 21 hombres (63.6%), relacion mujer/hombre 1.75:1.
54% de los casos fue pretérmino, con mayor porcentaje de sepsis neonatal
temprana (54.5%). Los principales factores de riesgo fueron el uso de catéter
venoso central y colocacién de sondas (81.8%), infecciones durante el embarazo

(78.7%) prematurez y bajo peso al nacer (54.5%).4°
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. Justificacion

La sepsis neonatal es una condicion patolégica con indices altos de morbilidad y
mortalidad a nivel internacional y nacional en el recién nacido dentro de las unidades
de cuidados intensivos neonatales. Tiene impacto evidente y significativo en el
paciente, en su evolucion y prondstico, asi como en las familias y sistema sanitario
en general, con incremento en el gasto de recursos para el sector salud de una

manera altamente significativa.

Los microorganismos que causan sepsis en el periodo neonatal varian con base en
la regidn geogréfica, la edad de gestacion y estos factores relacionados con las
poblaciones locales y la unidad de cuidados intensivos neonatales. De acuerdo a la
literatura revisada la prematurez y el bajo peso siguen siendo los factores de riesgo
principales y que obligan al uso de procedimientos invasivos, en ese orden, sin

embargo, estos factores pueden variar dependiendo de la poblacién estudiada

La frecuencia y diseminacion incontrolada de Klebsiella pneumoniae, es uno de los
principales problemas de salud publica en todo el mundo debido a la facilidad de
trasmision, la dificultad del tratamiento y su impacto en la economia de la salud y

social.

Considerando su gravedad, se evidencia la importancia de comprender de forma
detallada y sistematica los principales factores de riesgo para la ocurrencia de
sepsis, durante la hospitalizacion en la UCIN, considerando que, ademas de toda la
fisiopatologia compleja, también se asocia con secuelas neurocognitivas que

afectaran el desarrollo y una alta tasa de morbilidad y mortalidad.
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V. Planteamiento del problema

La sepsis neonatal es un problema de salud y se estimé 1,3 (IC del 95 %: 0,8 a 2,3)
millones de casos incidentes anuales de sepsis neonatal en todo el mundo, lo que
resultd en 203 000 (IC del 95 %: 178 700 a 267 100) muertes atribuibles a la
sepsis.*® Su incidencia varia segun la definicion del caso y la poblacion estudiada y
oscila entre 1 y 5 por 1.000 nacidos vivos. ' Considerando que los recién nacidos
se ven afectados de manera desproporcionada en los paises de bajos ingresos y
paises de ingresos medios, es importante la evaluacion de factores asociados a la
presencia de la misma dentro de nuestra poblacion. La incidencia en México se ha

reportado de 4 a 15.4 casos por 1 000 nacidos vivos.5

Aun cuando la tasa de letalidad ha disminuido debido al uso de antimicrobianos, se
estima que de 2 a 3% de los neonatos a término y del 20 a 30% de los neonatos
pretérmino moriran a causa de sepsis neonatal,'? los recién nacidos que desarrollan
sepsis neonatal presentan factores de riesgo directamente asociados al embarazo,
resolucion del mismo, asi como condiciones durante su hospitalizacion que
incrementan el riesgo de presentar sepsis neonatal de presentacién tardia, por lo
que se considera significativa la evaluacién y correlacion de los mismos. Encontrado
como agente causal de gran importancia a la Klebsiella Pneumoniae, que es un

patdbgeno comun e importante que causa infecciones neonatales.

Es dificil determinar la etiologia de la sepsis, ya que muchos de estos factores de
riesgo son comunes entre los bebés prematuros, lo que dificulta sacar conclusiones
sobre la causalidad. Estudiar y conocer mas sobre estos factores podria ayudar a
implementar recomendaciones para mejorar tamizaje prenatal apropiado vy
adecuado para el diagnéstico temprano y el tratamiento de la infeccibn materna
durante el embarazo, la identificaciébn de embarazos de alto riesgo para el manejo
perinatal adecuado de los recién nacidos y de esta manera prevenir la morbilidad y

mortalidad relacionadas con la sepsis neonatal.
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IV.1 Pregunta de investigacion

¢,Cudles son los factores de riesgo asociados a sepsis tardia por Klebsiella
pneumoniae en recién nacidos hospitalizados en Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales y Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica del Hospital General de

Pachuca?
IV.2 Objetivos
Objetivo General

Determinar los factores de riesgo asociados a sepsis tardia por Klebsiella
pneumoniae en recién nacidos hospitalizados en Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales y Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica del Hospital General de

Pachuca.

Objetivos especificos

1.- ldentificar los factores de riesgo maternos asociados a sepsis tardia por
Klebsiella Pneumoniae en recién nacidos hospitalizados en la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales y Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica del Hospital General

de Pachuca, durante el periodo de enero a diciembre 2021

2.- Identificar los factores de riesgo del recién nacido asociados a sepsis tardia por
Klebsiella Pneumoniae en recién nacidos hospitalizados en la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales y Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica del Hospital General

de Pachuca, durante el periodo de enero a diciembre de 2021.

3.- Identificar los factores de riesgo asociados a la atencién medica en sepsis tardia
por Klebsiella Pneumoniae en recién nacidos hospitalizados en la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales y Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica del

Hospital General de Pachuca, durante el periodo de enero a diciembre de 2021
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4.- Evaluar la asociacién de los factores de riesgo maternos, del recién nacido y los
asociados a la atencibn médica en sepsis tardia por Klebsiella Pneumoniae
comparada con recién nacidos sin sepsis hospitalizados en la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales y Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica del Hospital General

de Pachuca, durante el periodo de enero a diciembre del 2021
IV.3 Hipétesis

Hi: Los factores de riesgo que se asocian con la sepsis tardia por Klebsiella
Pneumoniae son los relacionados con la atencién médica del neonato hospitalizado
en la unidad de Cuidados Intensivos Neonatales y Unidad de Terapia Intensiva
Pediatrica del Hospital General de Pachuca, durante el periodo de enero a diciembre
del 2021

Ho: Los factores de riesgo relacionados con la atencion medica no se asocian con
sepsis tardia por Klebsiella Pneumoniae en recién nacidos hospitalizados en la
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales y Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica

del Hospital General de Pachuca, durante el periodo de enero a diciembre del 2023

V. Material y métodos

V.1 Diseio de investigacion
Es un estudio de tipo transversal, analitico y retrolectivo

V.2 Analisis estadistico de la informacién
La informacién fue analizada utilizando el Paquete Estadistico SPSS. Versién 22.0.

Analisis univariado.
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Las variables continuas se expresaron en medianas con sus respectivos rangos, los
resultados se presentaron utilizando tablas, graficas y cuadros. Se realizaron

medidas de tendencia central, asi como de las proporciones.

Analisis bivariado.

Para las variables cualitativas se calculdé Chi cuadrada y odss ratio de las variables
factores de riesgo en recién nacidos con sepsis y recién nacidos sin sepsis.

V.3 Ubicacién espacio-temporal

V.3.1 Lugar

La investigacion se llevé a cabo en el Servicio de Neonatologia y Pediatria del

Hospital General de Pachuca.

V.3.2 Tiempo

El protocolo se llevé a cabo durante el periodo de enero a agosto 2023.
V.3.3 Persona

Se revisaron expedientes clinicos de pacientes con sepsis neonatal tarde con
aislamiento por hemocultivo de Klebsiella Pneumoniae durante el periodo de enero

a diciembre 2021 y expedientes de pacientes sin sepsis
V.4 Seleccidn de la poblacion de estudio
V.4.1 Criterios de inclusion

1) Expedientes de pacientes de ambos sexos
2) Expedientes de pacientes hospitalizados en la unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales y Unidad de Terapia Pediatrica del Hospital General

de Pachuca
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V.4.2 Criterios de exclusion

1) Recién nacidos con diagnéstico de sepsis neonatal tardia con aislamiento

de Kblesiella Pneumoniae trasladados de diferentes unidades hospitalarias.
V.4.3 Criterios de eliminacién

1) Pacientes con datos incompletos o extraviados en el expediente clinico.
V.5 Determinacidn del tamano de muestra y muestreo

V.5.1 Tamano de la muestra

Considerando el célculo de la muestra con una poblacion finita y en donde:

_ NxZlxpxgq
e2x(N—1)+Z3*p*q

n

Donde:

n=tamano de muestra buscado

N= Tamano de poblaciobn o universo (total de pacientes) = 232 (pacientes

hospitalizados durante el periodo de marzo 2021 a marzo 2022 por sepsis neonatal)

Z2: nivel de confianza, considerado en 95% con un valor de 1.96

p: probabilidad de que ocurra el evento estudiado (mortalidad estimada en 4.4%?3

basada en estudios previos).

g: probabilidad de que no ocurra el evento estudiado (1-p)

e: error de estimacién maximo aceptado (5%)

Sustituyendo:
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n= 232 x 3.8416 x 0.0418 /0.5775 + 0.16057888
n= 37.25430016 / 0.73807888
n= 50

Se calculé un tamafo muestral de pacientes = a 50 expedientes, para realizar la
comparacién con neonatos hospitalizados sin sepsis, se compararan con 50

expedientes de neonatos en una relacioén de 1:1.
V.5.2 Muestreo

El muestreo fue aleatorio simple, el cual consistié en enlistar a todos los pacientes
hospitalizados en la UCIN y UTIP durante el periodo de enero a diciembre del 2021
con diagndstico de sepsis, de este grupo se identificd a los neonatos con sepsis
causada por klebsiella pneumoniae y se enlistaron asi como a los neonatos sin
sepsis que correspondi6é al grupo con el que se compard, se asigné un numero

progresivo en ambos grupos y mediante sorteo se eligieron 50 expedientes de cada

grupo.

VI.  Aspectos éticos

Esta investigacion cumple las normas del Reglamento de la Ley General de Salud
en materia de investigacion para la salud en su Titulo Segundo relacionado a
aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos, en sus Articulos 13 al 27,
para salvaguardar su integridad y respetando sus derechos. De acuerdo a su
Articulo 17 se considera un riesgo tipo | investigacién sin Riesgo. Manifestando que
esta investigacion, no presenta ningun riesgo que ponga en peligro la integridad de
los participantes, garantizando la confidencialidad de su identidad y de la

informacion obtenida.
Para fines de esta investigacion se elabord consentimiento informado (anexo 2)

VIl. Recursos humanos, fisicos y financieros
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Recursos Humanos
Investigador principal:

MC. Rocio Jacqueline Damian Ramirez - médico residente de segundo afio de la

subespecialidad en Neonatologia médica.
Asesores metodologicos.
Mtra. en S.P Claudia Teresa Solano Pérez — UAEH

Asesor Clinico.

Dr. Abel Rodriguez Rodriguez — Hospital General de Pachuca

Recursos Fisicos

Expediente Clinico.

Una computadora con recursos electronicos y software especializado en analisis

estadistico.

Una impresora para entregar los avances y resultados finales.
Recursos materiales

Expedientes clinicos de pacientes operados de colecistectomia.

Hojas para la recopilacion de los datos.

Lapices.

Boligrafos.

Engrapadora estandar.

Grapas estandar.

Equipo de computo con acceso a internet.

Impresora.

Cartuchos de tinta.

Hojas bond tamaro carta y oficio.

Revistas médicas de investigacion electronicas.

Libros de metodologia de la investigacion.

Recursos financieros
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Estimados en $6,000.00 y seran a cargo del investigador responsable.

VIII. Resultados

Se llevé a cabo el analisis de 100 expedientes clinicos que cumplieron con los
criterios de seleccion del estudio, 50 expedientes correspondieron a neonatos con
sepsis tardia y se compararon con 50 expedientes de neonatos que no presentaron
sepsis, las medidas de tendencia central y de dispersidn arrojaron una edad media
de 34.61 semanas de gestacion , una mediana de 35, la edad minima fue de 27y
la maxima de 40 semanas de gestacion, el promedio de peso fue de 1925.86
gramos una mediana de 1755 gramos, peso minimo de 860 y un maximo de 3890

gramos.

Tabla 1. Medidas de tendencia central y de dispersion de los neonatos con sepsis
neonatal tardia y sin sepsis

Peso del recién nacido Semanas de gestacion

(gramos)
N (100)
Media 1925.86 34.61
Mediana 1755.00 35.00
Desv. tip. 815.45 3.13
Minimo 860 27
Maximo 3890 40

Fuente: expediente clinico
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Se agruparon a los pacientes de acuerdo al peso y el grupo con mayor numero de
pacientes se encontr6 entre 1001 a 1500 gramos (40, 40%) como se puede observar
en la tabla 2.

Tabla 2. Peso agrupado de los recién nacidos atendidos en UCIN y UTIN del

Hospital General de Pachuca

Frecuencia Porcentaje

(No.) (%)

<=1000 4 4
1001 - 1500 40 40
1501 — 2000 12 12
2001 — 2500 17 17
2501 + 27 27

Total 100

Fuente: Expediente clinico

En relacién a las semanas de gestacién de los neonatos el grupo con mayor
porcentaje se encontrd entre las 34 y 38 semanas de gestacion (54, 54%) como se
puede observar en la tabla 3.

Tabla 3. Semanas de gestacion de los recién nacidos atendidos en UCIN y UTIP

del Hospital General de Pachuca

Semanas de gestacion Frecuencia Porcentaje
por grupo (No.) (%)
<=28 2 2
29 - 33 34 34
34-38 54 o4
39+ 10 10
Total 100 100

Fuente: Expediente clinico
El sexo que predomind en el estudio correspondié al masculino con 57 recién
nacidos (57%).
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Fig. 1 Sexo de los recién nacidos atendidos en UCIN y UTIP

Femenino, 43,
43%

Masculino,
57%

Fuente: Expediente clinico

La corioamnionitis se present6 con mayor frecuencia en la sepsis tardia, 7 (7%)
pacientes comparada con 3 neonatos (3%) en el grupo de sin sepsis como se
muestra en la fig.2.

Fig. 2 Corioamnionitis en los recién nacidos con sepsis tardia y sin sepsis atendidos
en la UCIN y UTIP del Hospital General de Pachuca
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Fuente: expediente clinico

30



La ruptura de membranas como factor de riesgo para sepsis neonatal tardia se
presentd ligeramente mayor en este grupo 24 pacientes (24%) comparado en
neonatos sin sepsis que se observo en 20 neonatos (20%), fig. 3.

Fig. 3 Ruptura de membranas en neonatos atendidos en la UCIN y UTIP del Hospital

General de Pachuca

Sin sepsis

Sepsis tardia .

24%
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m Sin ruptura prematura de membranas  m Ruptura prematura de membranas

Fuente: expediente clinico

De los 100 expedientes 46 (46%) de los recién nacidos requirieron aporte de
oxigeno en el grupo de sepsis tardia y 41 (41%) en el grupo de sin sepsis,
ligeramente incrementada en el grupo de sepsis tardia, fig. 4.

Fig. 4 Aporte de oxigeno en recién nacidos con sepsis neonatal tardia y sin sepsis

neonatal
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Fuente: Expediente clinico
El dispositivo que mas se utiliz6 para aporte de oxigeno fue la ventilacion mecanica
en sepsis tardia, 31(35.6%) comparado con 23(26.4%) en neonatos sin sepsis como

se muestra en la Fig. 5.
Fig. 5 Dispositivo para aporte de oxigeno en neonatos atendidos en UCIN y UTIP

del Hospital General de Pachuca
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Fuente: Expediente clinico
A 45 (45%) neonatos se les instalo catéter umbilical durante su hospitalizacion en
el grupo de sepsis tardia y en el grupo de sin sepsis a 43 (43%), con frecuencia muy

parecidas en ambos grupos, fig. 6.
Fig. 6 Catéter umbilical en neonatos atendidos en UCIN y UTIP del Hospital General

de Pachuca

32



Sin sepsis

Sepsis tardia

0 10 20 30 40 50

Sin catéter umbilical M Con catéter umbilical

Fuente: Expediente clinico

Se colocé catéter venoso central durante su estancia en UCIN y UTIP a 33 neonatos
(33%) con sepsis tardia y sin sepsis a 31(31%), el uso del CVC fue muy parecida
en ambos grupos, como se observa en la fig. 7.

Fig. 7 Catéter venoso central en neonatos con sepsis neonatal tardia y sin sepsis

19%

Sin catéter venoso central

Con catéter venoso central

Sin sepsis  m Sepsis tardia

Fuente: Expediente clinico

Solo se le realizd procedimiento quirurgico a 3 pacientes, de los cuales 2 (2%)

fueron al grupo de sepsis tardia, muy similar en los dos grupos de estudio.
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Fig. 8 Procedimiento quirurgico en neonatos con sepsis tardia y sin sepsis
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Fuente: Expediente clinico

La infeccién de vias urinarias materna se presentd en 44 pacientes (44%) del grupo
de sepsis tardia comparado con 27 (27%) del grupo de sin sepsis, las infecciones
de vias urinarias se presentd con mayor frecuencia en el grupo de sepsis tardia
como se puede apreciar en la fig. 9.

Fig. 9 Antecedente de infeccidén de vias urinarias materna en neonatos de UCIN y

UTIP que presentaron sepsis neonatal y sin sepsis
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Fuente: expediente clinico
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El antecedente de cervicovaginitis materna se present6 en 40 pacientes (40%) en
el grupo de sepsis tardiay en 11 (11%) en el grupo de sin sepsis, predominando en
el grupo de sepsis tardia.

Fig. 10 Antecedente de cervicovaginitis materna en neonatos con sepsis tardia y sin
sepsis
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Fuente: Expediente clinico

El control prenatal regular se observd en 27 (27%) en neonatos con sepsis tardia y
en 38 (38%) en neonatos sin sepsis, observamos que el control prenatal regular fue
mayor en el grupo de neonatos sin sepsis, fig. 11.

Fig. 11 Control prenatal en neonatos atendidos en UCIN y UTIP del Hospital General

de Pachuca
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Al evaluar el Apgar a los 5 minutos solo 8 (8%) continuaron con Apgar menora 7 a
los 5 minutos de su nacimiento y en el grupo de sin sepsis, 4(4%). Fue mayor el

namero de neonatos en el grupo de sepsis tardia que no mejoro el Apgar a los 5
minutos.

Fig. 12 Apgar > 7 a los 5 minutos en neonatos atendidos en UCIN y UTIP

46%

50
40
30
20 &
Apgar >7 a los 5 minutos

Apgar <7 a los 5 minutos

10 Sin sepsis

Sepsis tardia

| Sepsis tardia Sin sepsis

Fuente: Expediente clinico

Las comorbilidades se presentaron en 36 (36%) neonatos con sepsis tardia y 45
(45%) sin sepsis, la presencia de otras patologias en los recién nacidos se

presentaron con mayor frecuencia en el grupo sin sepsis, como se observa en la
fig.13.

Fig. 13 Comorbilidad neonatal asociada en neonatos con sepsis tardia y sin sepsis
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Fuente: Expediente clinico

En el momento que se realiz6 el diagnéstico de sepsis, 14(14%) neonatos recibian
nutricion parenteral, en el grupo de sepsis tardia y 11 (11%) en el grupo de sin
sepsis, con una diferencia pequena entre los dos grupos.

Fig. 14 Nutricion parenteral al momento del diagnoéstico en neonatos atendidos en

UCIN del Hospital General de Pachuca

Nutricion parenteral al momento del
diagnéstico: no
Nutricion parenteral al momento del
diagnéstico: si

Sepsis tardia
Sin sepsis

Diagndstico

Fuente: Expediente clinico

La via de nacimiento de predominio en el grupo de sepsis tardia fue ceséarea (33,
33%) y en el grupo de sin sepsis se realizé cesarea a 35 (35%), su comportamiento
fue muy parecido en los dos grupos.

Fig. 15 Via de nacimiento de los neonatos con sepsis tardia y sin sepsis
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Se calcularon las pruebas de Chi cuadrado y Odds ratio de los factores de riesgo
en los grupos de estudio: Entre los factores de riesgo maternos que no fueron
significativos encontramos a la ruptura prematura de membranas, corioamnionitis,
control prenatal regular y la via de nacimiento ( p 0.05), de los factores de riesgo
neonatales que no se asociaron a sepsis tardia encontramos a edad gestacional,
sexo, comorbilidades y Apgar ( p >0.05), y finalmente de los factores relacionados
con la atencidén hospitalaria ninguno de los estudiados presentaron asociacion ( p
>0.05), los factores de riesgo que mostraron significancia estadistica fue: Infeccion
de vias urinarias (OR 6.247; 1C95%2.257-17.294; p= 0.000), cervicovaginitis (OR
14.182; 1C95%5.412-37.160; p=0.000), y peso del recién nacido (OR 2.279 1C95%
1.017-5.108; p=0.044).

Tabla 4. Pruebas de Chi cuadrado y Odds ratio de los factores de riesgo de sepsis
tardia causada por Klebsiella pneumoniae comparada con neonatos sin sepsis
Sepsis Sin Odds 1IC95% Chi

tardia sepsis ratio cuadrada
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No. p
No.
Sexo
Femenino 20 23 0.783 0.354- 0.545
Masculino 30 27 1.730
Coriamnionitis 7 3 2.550 0.620- 0.182
10.492
Ruptura 24 20 1.385 0.627- 0.420
prematura de 3.058
membranas
Catéter 45 43 1.465 0.432- 0.538
umbilical 4.969
Catéter venoso 33 31 1.190 0.525- 0.677
central 2.695
Procedimiento 2 1 2.042 0.179- 0.558
quirargico 23.266
Infeccion de 44 27 6.247 2.257- 0.000
vias urinarias 17.294
materna
Cervicovaginitis 40 11 14.182 5.412- 0.000
37.160
Control prenatal 27 38 0.371 0.158- 0.021
regular 0.871
Apgar<7alos 5 8 4
minutos 0.457 0.128- 0.218
Apgar>7 alos 5 42 46 1.627
minutos
Comorbilidad 36 45 0.286 0.094- 0.022
neonatal 0.868
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Nutricién 14 11 1.379 0.555- 0.488
parenteral al 3.427
momento del
diagnostico
Ventilacién 31 23 1.913 0.863- 0.108
mecanica 4.250
Via de
nacimiento
Vaginal 17 15 1.202 0.518- 0.668
Cesarea 33 35 2.789
Peso agrupado
(gramos) 27 17 2.279 1.017- 0.044
=1500 23 33 5.108
1501 +
Semanas de
gestacion
agrupada 16 11 1.668 0.682- 0.260
=32 sdg 34 39 4.083
33+ sdg

Fuente: Expediente clinico
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IX. Discusion

La sospecha de sepsis independientemente de que exista o no sintoma, se basa
en la presencia de factores de riesgo en el recién nacido o hallazgos que sugieren
sepsis en el seguimiento.” Se llevd a cabo la revision de 100 expedientes de
pacientes hospitalizados en la UCIN Y UTIP del Hospital General de Pachuca, 50
neonatos con diagnéstico de sepsis tardia, confirmado por hemocultivo positivo
donde se aisl6 klebsiella pneumoniae, y 50 neonatos sin sepsis, se identificaron los
factores de riesgo maternos, neonatales y los relacionados con la atencion médica.
La sepsis tardia es un problema importante en la UCIN, se presenta hasta en un
25%'6 de los recién nacidos de muy bajo peso al nacer, el porcentaje de nuestro
estudio fue aun mas alto al reportado por la literatura, coincidiendo también con
Abdellalif?'y You?* y Bor?® quienes reportaron que la sepsis se presenta con mayor
frecuencia en recién nacidos con muy bajo peso al nacer, de hecho, es considerado
uno de los principales factores de riesgo para sepsis.®

La literatura refiere que el puntaje de Apgar menor a 7 a los cinco minutos se asocia
con sepsis neonatal temprana, no asi con la sepsis tardia, 2 encontramos resultados
parecidos ya que, Apgar menor de 7 no se asocio a la presencia de sepsis neonatal
tardia, y diferimos con lo reportado con Ma Cols?® el cual observo que el puntaje
Apgar si se asocia con sepsis de inicio tardio, esto quizas se deba al tamano nuestro
tamano de muestra, se requiere de estudios con tamafos de muestras mas
extensas para incrementar el poder estadistico.

Raffi®> sugiere en su estudio que, para prevenir la morbilidad y mortalidad
relacionada con la sepsis neonatal, es necesario fortalecer las instalaciones
existentes para la deteccidn prenatal, para el diagndstico y tratamiento temprano de
la infeccibn materna durante el embarazo. En su estudio encontr6 que el
antecedente de infeccidn de vias urinarias son factores de riesgo para sepsis,
coincidiendo con nuestros resultados ya que la IVU y la cervicovaginitis fueron

estadisticamente significativos para el desarrollo de sepsis neonatal tardia,
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Los estudios revisados coinciden en que mayoria de las infecciones ocurren en
recién nacidos de muy bajo peso al nacer, pero para sepsis tardia causada por
klebsiella pneuminiae, los factores que mas se asocian con son los de tipo
nosocomial, y aumenta el riesgo los procedimientos invasivos como la intubacién
traqueal, ventilacion mecéanica, colocacion de catéter y procedimientos
quirdrgico,??2334 lo cual no pudimos comprobar en este estudio ya que estos
factores no mostraron significancia estadistica, es importante considerar con qué
tipo de poblacién se realiza la comparacién , ya que estos factores pueden variar de
acuerdo al tipo de paciente, al tipo de institucion y region , asi como también del
periodo de estudio, los factores que se asociaron a sepsis tardia fueron los

neonatales y maternos.

X. Conclusiones

Los factores de riesgo maternos que se asociaron a sepsis tardia fueron infeccion
de vias urinarias materna y cervicovaginitis.

Los factores de riesgo neonatales que se asociaron a sepsis neonatal tardia fue
peso bajo al nacer.

Ninguno de los factores de riesgo relacionados con la atencion media se asociaron

a la sepsis tardia por lo que se rechaza la hipétesis de investigacion .

XIl. Recomendaciones

Las infecciones de vias urinarias y cervicovaginitis en las madres son un factor de

riesgo importante para la presencia de sepsis neonatal, un adecuado control

prenatal con diagnéstico y tratamiento oportuno puede mejorar el pronéstico del

neonato.
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Realizar estudios con tamafios de muestra mas grandes, ya que una limitante de
este estudio es el haber realizado con una muestra hospitalaria que puede ser

diferente a la poblacion de la cual procede.

XIl. Anexos

Anexo 1

Secretaria de Salud de Hidalgo
Hospital General de Pachuca
Subdireccion de Ensenanza,

T Capacitacion e Investigacion

N ADO B HibALGG Departamento de Investigacion

—p~=9%0ox

Formulario de Registro para el Protocolo de estudio:

Cédula de recolecciéon de datos

No. de expediente No. de folio

Diagnostico
1) Sepsis tardia

2) Sin sepsis

1) Sexo 2) Peso (Gramos) 3) Semanas de gestacién

1.-
femenino
2.-

masculino

Hemocultivo Germen aislado:
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1.- Positivo

2.- Negativo

Klebsiella pneumoniae

4) Presencia de corioamnionitis

5) Presencia de Ruptura prematura de

membranas significativa

1.- Si
5 -No 1.- Si
2.- No
6) Aporte de oxigeno | 7) Dispositivo 8) Catéter umbilical

suplementario.

1.- Camara cefalica. 1.- Si
1-S 2.- CPAP nasal 2.- No
2.-No 3.- Ventilacién mecanica
8) Catéter venoso central 9) Procedimiento | 10) Antecedente de
1.si quirargico Infeccion de vias urinarias

, materna

5 -No 1.-Si

5 -No 1.-Si

2.- No

12) Antecedente de | 12) Control prenatal | 13) Apgar >7 a los 5 min
cervicovagintis materna regular. 1.si
1.-Si 1.-Si 5 - No
2.- No 2.- No
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14) Comorbilidad neonatal

asociada
1.-Si

2.- No

15) Nutricion parenteral al momento del diagnéstico.
1.-Si

2.- No

16) Via de nacimiento
1.- Vaginal

2.- Cesarea
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Anexo 2

Secretaria de Salud de Hidalgo
Hospital General de Pachuca
Subdireccion de Ensenanza,

T Capacitacion e Investigacion

N AD0 ok HipALoG ™ Departamento de Investigacion

—pm=—5%ox=

General

Factores de riesgo asociados a sepsis tardia por Klebsiella Pneumoniae
en recién nacidos hospitalizados en Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales y Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica del Hospital General
de Pachuca en un periodo de marzo 2021 a marzo 2022

Consentimiento Informado

Padre/tutor o Representante Legal declaro

que he sido informado e invitado a participar en una investigacibn denominada
“Factores de riesgo asociados a sepsis tardia por Klebsiella Pneumoniae en recién
nacidos hospitalizados en Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales y Unidad de
Terapia Intensiva Pediatrica del Hospital General de Pachuca en un periodo de
marzo 2021 a marzo 2022”, éste es un proyecto de investigacidén cientifica que
cuenta con el respaldo y financiamiento de Servicio de pediatria del Hospital
General de Pachuca. Entiendo que este estudio busca conocer los factores de
riesgo asociados sepsis neonatal tardia causada por klebsiella pneumoniae y sé
que mi participacién se llevara a cabo en autorizar la utilizacion de los datos
contenidos en el expediente clinico generado durante la hospitalizacion del recién
nacido hospitalizado en la UCIN. Me han explicado que la informacidn registrada
sera confidencial, y que los nombres de los participantes seran asociados a un
namero de serie, esto significa que las respuestas no podran ser conocidas por otras
personas ni tampoco ser identificadas en la fase de publicacion de resultados. Estoy
en conocimiento que los datos no me seran entregados y que no habra retribucién

por la participacion en este estudio, si que esta informacién podra beneficiar de
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manera indirecta y por lo tanto tiene un beneficio para la sociedad dada la
investigacidbn que se esta llevando a cabo. Asimismo, sé que puedo negar la
participacion o retirarme en cualquier etapa de la investigacidn, sin expresion de
causa ni consecuencias negativas para mi. Si. Acepto voluntariamente participar en
este estudio y he recibido una copia del presente documento.

Firma participante:
Fecha:

Firma del Investigador:

Si tiene alguna pregunta durante cualquier etapa del estudio puede comunicarse
con Dra. Rocio Jacqueline Damian Ramirez tel: 771 5689957 o con el Director

del Comité de Etica en Investigacién Dr. Sergio Mufioz Juarez tel. 7717134649.
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