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Resumen

Introduccion: La sepsis neonatal es una respuesta inflamatoria sistémica ante
una infeccion que se presenta durante los primeros 28 dias de vida
extrauterina, se clasifica en dos tipos temprana (<72 horas) y tardia (>72 horas).
El “estandar de oro” para el diagndstico el hemocultivo, para la identificacion
del agente patdégeno y la administracion del tratamiento adecuado (Garcia et
al., 2021), en el Hospital General de Tula existe alta incidencia de casos de
sepsis neonatal, esto genera complicaciones en los pacientes ademas de altos
costos y desgaste humano que afecta en la calidad de la atencion del
paciente. Objetivo: Determinar una frecuencia relativa, analizar caracteristicas
clinicas y demogréficas, sensibilidad antimicrobiana y con ello proponer una
estrategia para identificar factores de riesgo de esta patologia y mejorar la
atencion de estos pacientes. Metodologia: Con base a un estudio
documental, retrospectivo mediante revision de expedientes clinicos, en el que
se capturé los datos en el software estadistico PSPP, en funcién de las
variables. Resultados: Se evaluaron 75 expedientes de los recién nacidos
vivos que ingresaron a la UCIN en el afio 2024, 47 cumplian con los criterios de
inclusién; la sepsis neonatal temprana es la mas frecuente, mas del 80% de los
hemocultivos con resultado negativo, la edad gestacional promedio 38
semanas, el sexo que mas afectado es el masculino 1.4:1, la via de nacimiento
que se presentd mas casos de sepsis neonatal fue la cesarea y el factor
materno predominante con un 51% la ruptura de membranas y el tratamiento
es Ampicilina y Amikacina con una recuperacion en el 89.4% de los casos.
Discusion: Este estudio se alinea adecuadamente con los hallazgos
reportados en la literatura internacional de 2021 en adelante. La predominancia
de sepsis temprana, la baja tasa de hemocultivos positivos, la presentacion
clinica caracteristica y la eficacia del esquema Ampicilina + Amikacina reflejan
el estado actual del manejo de esta entidad. La inversion en capacidad
diagnodstica microbioldgica rapida y sistemas de informacion para vigilancia de
resistencia es fundamental para mejorar los resultados en futuros cohortes.

Conclusion: Aunque no se identificé un agente patdgeno predominante



mediante cultivo, el estudio permitié caracterizar de manera exhaustiva los
factores significativamente asociados a la presencia de sepsis neonatal en

recién nacidos.
Abstract

Introduction: Neonatal sepsis is a systemic inflammatory response to an
infection that occurs during the first 28 days of extrauterine life. It is classified
into two types: early (<72 hours) and late (>72 hours). The “gold standard” for
diagnosis is blood culture, for the identification of the pathogenic agent and the
administration of appropriate treatment (Garcia et al., 2021). At the General
Hospital of Tula, there is a high incidence of neonatal sepsis cases, which
generates complications in patients as well as high costs and human wear that
affects the quality of patient care. Objective: To determine a relative frequency,
analyze clinical and demographic characteristics, antimicrobial sensitivity, and
thereby propose a strategy to identify risk factors for this pathology and
improve the care of these patients. Methodology: Based on a documentary,
retrospective study through the review of clinical records, in which the data
were captured in the statistical software PSPP, according to the variables.
Results: Seventy-five cases of live newborns admitted to the NICU in 2024
were evaluated, 47 met the inclusion criteria; early neonatal sepsis is the most
frequent, more than 80% of blood cultures were negative, the average
gestational age was 38 weeks, the most affected sex was male with a ratio of
1.4:1, the mode of delivery with the most cases of neonatal sepsis were
cesarean section, and the predominant maternal factor was membrane rupture
in 51% of cases. The treatment used was Ampicillin and Amikacin, with
recovery in 89.4% of the cases. Discussion: This study aligns adequately with
the findings reported in the international literature from 2021 onwards. The
predominance of early sepsis, the low rate of positive blood cultures, the
characteristic clinical presentation, and the effectiveness of the Ampicillin +
Amikacin regimen reflect the current state of management of this condition.

Investment in rapid microbiological diagnostic capacity and information



systems for resistance surveillance is essential to improve outcomes in future
cohorts. Conclusion: Although no predominant pathogenic agent was
identified through culture, the study allowed for a comprehensive
characterization of the factors significantly associated with the presence of

neonatal sepsis in newborns.



1- Marco tedrico

1.1 Antecedentes

La sepsis neonatal constituye una de las principales causas de
morbimortalidad en el periodo neonatal, representando un desafio diagndstico
significativo debido a la naturaleza inespecifica de sus manifestaciones clinicas
en recién nacidos de término (Duarte et al., 2023). Se caracteriza por ser un
sindrome clinico de respuesta inflamatoria sistémica que requiere confirmacion
microbioldgica mediante cultivos, siendo el hemocultivo positivo el método
definitivo para corroborar la infeccion (Romero, et. al., 2013). El hemocultivo es
el "estandar de oro" dado que confirma la presencia de patdégenos en la
sangre, aunque presenta limitaciones importantes en cuanto a su sensibilidad
diagndstica y constituye un procedimiento critico que debe realizarse antes del

inicio de la terapia antimicrobiana para evitar resultados falsos negativos.

Esta situacidn se ve agravada por las caracteristicas inherentes del
hemocultivo neonatal, donde factores como el uso previo de antibiéticos
maternos durante el periparto, el volumen limitado de las muestras sanguineas
obtenidas y la naturaleza intermitente de la bacteriemia en neonatos
contribuyen a la baja positividad observada en los cultivos, lo que complica
tanto el diagndstico como la seleccidn apropiada de la terapia antibidtica

adecuada.

La epidemiologia de la sepsis neonatal ha experimentado cambios
significativos en las ultimas décadas, especialmente debido a la
implementacion de estrategias preventivas como la profilaxis antibidtica
intraparto. El 95% de los recién nacidos ingresados en la unidad de cuidados
intensivos neonatales recibe tratamiento antibiético empirico durante los
primeros dias de vida, a pesar de que los hemocultivos positivos para
bacterias son del 1.5%, lo que evidencia la discrepancia entre la sospecha

clinica y la confirmacion microbioldgica (Ostia y Salazar, 2021).

Con el advenimiento de la profilaxis antibidtica, la epidemiologia de la



sepsis neonatal ha cambiado en algunos paises, estimandose que a nivel
mundial 20-30% de todas las mujeres embarazadas son portadoras de
Streptococcus del grupo B. Sin embargo, el uso de antibidticos de amplio
espectro ha traido como problema de gran preocupacion la aparicion y el
incremento de resistencia a los antibidticos en las unidades de cuidado

intensivo neonatal (Mendoza, et. al., 2013).

Para la sepsis de inicio tardio, factores como la hipertensién arterial
(OR 114.44, IC 95% 37.90-366), la utilizacién de via central (OR 5.41, IC 95%
2.57-11.4) y ventilacion mecanica (OR 3.26, IC 95% 1.6-6.66) representan
factores de riesgo significativos (Duarte et al., 2023). El impacto clinico de
estas infecciones es considerable, reportando una morbilidad de 41,66% vy
mortalidad de 58,33%, lo cual reafirma el caracter grave de la sepsis neonatal

(Garcia et al., 2022).

1.2 Definicion y Marco Conceptual de la Sepsis Neonatal

La sepsis neonatal representa una condicion médica critica definida
como una respuesta inflamatoria sistémica desregulada ante una infeccién que
se presenta durante los primeros 28 dias de vida extrauterina. Esta patologia
trasciende la simple presencia de microorganismos patégenos en el torrente
sanguineo, integrando tanto la invasidon microbiana como la respuesta del
huésped, donde la severidad clinica depende de la interaccion compleja entre
factores microbianos y las caracteristicas inmunoldgicas individuales del

neonato (Garcia et al., 2021).

La conceptualizacion contemporanea enfatiza que la sepsis no
constituye unicamente una infeccidn, sino una respuesta desregulada del
organismo que puede ser tanto protectora como potencialmente deletérea,
requiriendo enfoques terapéuticos que no solo erradiquen el patdégeno, sino
que también modulan la respuesta inflamatoria para prevenir el dafio tisular

secundario (Hernandez y Lépez, 2022).
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La definicidon temporal de los primeros 28 dias de vida, aunque
ampliamente aceptada, ha sido objeto de revisidon en la literatura médica
actual, con algunos expertos propugnando la extension del periodo de analisis
hasta los 90 dias en casos especificos, particularmente en recién nacidos
prematuros cuyo desarrollo inmunolégico presenta retrasos significativos

(Martinez et al., 2021).

Esta urgencia médica se fundamenta en la rapidez con la que puede
progresar hacia el shock séptico y la falla multiorganica en la poblacion
neonatal, donde los mecanismos compensatorios fisiolégicos son limitados y
la reserva funcional de los 6rganos vitales es considerablemente reducida,
requiriendo intervencién inmediata y manejo multidisciplinario (Rodriguez y

Fernandez, 2023).

La taxonomia tradicional de la sepsis neonatal se fundamenta en
criterios temporales que reflejan diferentes vias de adquisicion y espectros
patogénicos especificos. La sepsis neonatal temprana, definida como aquella
que se manifiesta durante las primeras 72 horas de vida, tipicamente resulta de
la transmisién vertical de patdégenos maternos durante el periodo perinatal,

(Santos y Morales, 2022).

En contraste, la sepsis neonatal tardia, que se presenta después de las
72 horas de vida, generalmente refleja infecciones adquiridas del ambiente
postnatal, incluyendo fuentes tanto comunitarias como nosocomiales,(Torres et

al., 2021).

La distribucion especifica de patdgenos varia significativamente entre
diferentes unidades neonatales y regiones geograficas, reflejando factores
multifactoriales como las practicas de control de infecciones
institucionalizadas, el uso de dispositivos invasivos, los protocolos de
antibioticoterapia empirica, y los patrones locales de resistencia
antimicrobiana, lo que subraya la importancia de la vigilancia epidemiolégica

local para guiar las decisiones terapéuticas (Vasquez y Castro, 2023).
Esta variabilidad epidemioldgica regional requiere que cada unidad
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neonatal desarrolle protocolos especificos basados en su microbiologia local y
patrones de resistencia, actualizados mediante programas de vigilancia activa

y analisis periddicos de los aislamientos microbioldgicos (Delgado et al., 2022).

1.3 Epidemiologia Contemporanea

La epidemiologia de la sepsis neonatal ha experimentado cambios
significativos en las Ultimas décadas, especialmente debido a la
implementacion de estrategias preventivas como la profilaxis antibidtica
intraparto (Ostia y Salazar, 2021). En zonas como América Latina, la incidencia
de sepsis es alta (2.2 a 8.6 por cada 1,000 recién nacidos vivos) (Morales et al.,
2021). La mayoria de los episodios de sepsis neonatal han ocurrido en recién
nacidos prematuros (64,81%), y gran parte de ellos eran de muy bajo peso
(74,29%). La sepsis de inicio tardio ha representado el 94,92% de todos los
episodios, con una incidencia de 11,4 (IC 95%: 8,8-14,8) (Garcia-Martinez et
al., 2024).

1.4 Desarrollo del Microbioma y Factores de Riesgo

La barrera mucosa intestinal, que constituye una de las principales vias
de entrada de patdgenos en el periodo neonatal, presenta caracteristicas de
inmadurez que facilitan la translocacion bacteriana, caracterizandose por una
mayor permeabilidad, una produccion reducida de mucinas protectoras, y una
expresion limitada de péptidos antimicrobianos como las defensinas,
predisponiendo a la invasion bacteriana desde el tracto gastrointestinal hacia la

circulacion sistémica (Nufiez y Vargas, 2021).

La colonizacion intestinal inicial depende significativamente del modo
de nacimiento, la alimentaciéon (lactancia materna versus férmula), el uso de
antibidticos y el ambiente hospitalario, factores que pueden alterar el desarrollo
de un microbioma protector y predisponer a infecciones sistémicas, donde los
recién nacidos por cesarea presentan patrones de colonizacién distintos

comparado con aquellos nacidos por via vaginal, con una mayor
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representacion de bacterias hospitalarias y una colonizacidon retrasada por

Bifidobacterias y Bacteroides benéficos (Castillo et al., 2022).

La lactancia materna proporciona no solo nutrientes especificos que
favorecen el crecimiento de microorganismos protectores, sino también
inmunoglobulinas, lactoferrina, lisozima, y oligosacaridos que tienen efectos
antimicrobianos directos y modulan el desarrollo del sistema inmunitario,
donde la ausencia de lactancia materna se asocia con un mayor riesgo de
infecciones neonatales, particularmente en entornos con recursos limitados

(Medina y Ortega, 2023).

Esta proteccion conferida por la lactancia materna opera a través de
multiples mecanismos, incluyendo la promociéon de un microbioma intestinal
beneficioso, el suministro de anticuerpos especificos contra patdégenos
ambientales, y la estimulacion del desarrollo del sistema inmunitario adaptativo

del lactante (Sanchez et al., 2021).

1.5 Fisiopatologia Molecular de la Sepsis Neonatal

La comprension molecular de la fisiopatologia de la sepsis neonatal ha
evolucionado hacia un modelo sofisticado que reconoce multiples vias de
activacion y regulacion, donde se ha descrito una respuesta inmune que puede
ser tanto excesiva como suprimida, conduciendo a desenlaces potencialmente
fatales. Esta dualidad en la respuesta inmunitaria refleja la complejidad de los
mecanismos patogénicos involucrados y explica por qué las intervenciones
terapéuticas dirigidas exclusivamente hacia la supresion o estimulacién
inmunitaria han mostrado resultados inconsistentes (Guerrero y Mendoza,

2022).

El proceso se inicia con el reconocimiento de patrones moleculares
asociados a patégenos (PAMPs) por los receptores de reconocimiento de

patrones (PRRs), incluyendo los receptores tipo Toll (TLR), los receptores tipo

13



NOD (NLR), y los receptores de lectina tipo C, donde los TLRs constituyen la
familia mas estudiada de PRRs, con diferentes miembros especializados en el
reconocimiento de componentes microbianos especificos (Luna y Herrera,

2021).

La activacion de estas vias desencadena cascadas de sefalizacion
intracelular que involucran factores de transcripcion como NF-kB y AP-1,
resultando en la expresién de genes proinflamatorios, donde la via de NF-kB
es particularmente critica en la respuesta inflamatoria, controlando Ila
transcripciéon de mas de 150 genes relacionados con la inflamacion,
incluyendo citocinas, quimiocinas, enzimas involucradas en el metabolismo

del acido araquidonico, y moléculas de adhesion (Aguirre et al., 2023).

En neonatos, la activacion de NF-kB presenta cinéticas diferentes
comparado con adultos, con una activacién mas lenta pero mas prolongada,
contribuyendo tanto a la menor respuesta inicial como a la mayor
susceptibilidad a la progresion hacia fases mas severas de sepsis, donde los
mecanismos de retroalimentaciéon negativa que normalmente limitan Ila
activacion de NF-kB son menos eficientes, predisponiendo a respuestas

inflamatorias desreguladas (Campos y Rivera, 2022).

La liberacion de citocinas incluye el factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-a), interleucinas 1B, 6, 8, 12, y 18, interferén gamma, y otros mediadores
como el éxido nitrico, prostaglandinas, y leucotrienos, dénde esta respuesta
inicial, aunque necesaria para el control de la infeccion, puede progresar hacia
una respuesta hiperinflamatoria caracterizada por la activacién descontrolada
del sistema del complemento, la cascada de coagulacion, y el sistema

fibrinolitico (Paredes y Morales, 2021).

Paraddjicamente, la respuesta inflamatoria inicial puede ser seguida
por una fase de inmunosupresion compensatoria, caracterizada por la
produccion de citocinas antiinflamatorias como IL-10, TGF-B, y receptores
solubles de TNF-a, donde esta fase de inmunoparalisis puede predisponer a

infecciones secundarias y complicar el curso clinico de la sepsis neonatal
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(Velasco y Torres, 2023).

1.6 Aspectos Avanzados del Diagnodstico Microbiologico

El hemocultivo, como método diagndstico estandar, presenta
limitaciones técnicas especificas en la poblacion neonatal que requieren
consideracion detallada, donde el diagndstico de la sepsis neonatal presenta
desafios debido a la poca especificidad de los signos clinicos y la baja
sensibilidad de los métodos de laboratorio, derivandose estas limitaciones
tanto de factores relacionados con las caracteristicas fisiolégicas neonatales
como de aspectos técnicos especificos de los métodos microbiolégicos

aplicados a esta poblacién (Restrepo y Vargas, 2022).

La sensibilidad del hemocultivo se ve afectada por factores como la
densidad bacteriana en sangre, que tipicamente es menor en neonatos
comparado con adultos, el volumen de muestra obtenible (generalmente
limitado a 1-2 mL), y la presencia de inhibidores naturales en la sangre
neonatal, donde la bacteriemia en neonatos frecuentemente presenta
densidades bajas, con recuentos que pueden ser de 1-10 unidades

formadoras de colonias por mililitro (Diaz et al., 2021).

La dificil interpretacion cuando se aisla Staphylococcus
coagulasa-negativa (SCN) permanece como un desafio diagndstico
significativo, siendo el microorganismo mas frecuentemente aislado en sepsis
neonatal tardia, con incidencias que fluctuan entre 29 y 50%, pero también
siendo el mas frecuente en muestras contaminadas, requiriendo la distincion
entre infeccion verdadera y contaminacion mediante la integracion de multiples
criterios, incluyendo la presentacién clinica del paciente, la presencia de
dispositivos vasculares, el tiempo hasta la positividad del cultivo, y el
aislamiento del mismo microorganismo en multiples muestras (Rojas y Salinas,

2023).

Las técnicas de biologia molecular, incluyendo la reaccién en cadena

15



de la polimerasa (PCR) y la secuenciacion de nueva generacion, han emergido
como herramientas complementarias que pueden proporcionar resultados en
2-6 horas, permitiendo la deteccion de patégenos no cultivables, la
identificacion de genes de resistencia antimicrobiana, y la cuantificacién de la

carga bacteriana (Navarro et al., 2022).

1.7 Biomarcadores Diagndsticos y Prondsticos en Sepsis Neonatal

El desarrollo de biomarcadores especificos para sepsis neonatal ha
sido un area de investigacion intensa, buscando superar las limitaciones del
hemocultivo y los criterios clinicos inespecificos, donde la sepsis neonatal se
define como un sindrome clinico caracterizado por signos sistémicos de
infeccién, acompanado de bacteriemia en el primer mes de vida, siendo

fundamental el diagndstico temprano (Ortiz y Medina, 2021).

Actualmente, se recomienda el uso de un biomarcador temprano en
combinacion con uno tardio para lograr un mejor rendimiento diagndstico, sin
embargo, aun no se ha identificado un biomarcador ideal para la sepsis
neonatal, reflejando esta recomendacion la complejidad de la respuesta del
huésped a la infeccion y la necesidad de capturar diferentes aspectos de la
fisiopatologia de la sepsis para optimizar la precision diagndstica (Méndez y
Carrasco, 2022).

La proteina C reactiva (PCr) ha sido histéricamente el biomarcador mas
utilizado, aunque la validez de una unica prueba para la deteccidén inicial es
baja, con sensibilidad del 17,16%, especificidad del 58,33%, valor predictor
positivo del 72,72% vy valor predictivo negativo variable, llevando estos valores
de rendimiento diagndstico relativamente bajos para una medicién Unica a
recomendaciones para el uso de determinaciones seriadas de PCr, las cuales
pueden mejorar significativamente la sensibilidad diagndstica (Ibarra et al.,

2023).

La procalcitonina (PCT) ha emergido como un biomarcador promisorio

debido a su elevacidon mas temprana (2-4 horas) tras el inicio de la sepsis
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bacteriana, donde la PCT en sangre de corddn permitiria identificar al
nacimiento a los pacientes infectados, haciendo de la PCT un biomarcador
particularmente valioso en el contexto neonatal, donde el diagndstico y
tratamiento temprano son criticos para el prondstico (Acosta y Fernandez,

2021).

Las interleucinas, particularmente IL-6 e IL-8, representan
biomarcadores de respuesta muy temprana, con elevacion detectable dentro
de las primeras 2-4 horas de la infeccion, donde los biomarcadores de sepsis
propuestos incluyen la procalcitonina (PCT), las diferentes interleucinas (IL), el
recuento de eosindfilos, la adrenomedulina (ADM) y la pro-ADM, el péptido
natriurético auricular (ANP) y el pro-ANP, la provasopresina (Copeptina), y el

interferén-y (IFN-y) (Pacheco y Dominguez, 2022).

Las tecnologias de andlisis molecular han identificado nuevos
biomarcadores potenciales, incluyendo microRNAs (miRNAs) especificos que
se alteran durante la sepsis, siendo moléculas estables que pueden detectarse
en sangre y reflejan cambios en la expresidon génica celular asociados con la
respuesta inflamatoria, donde estudios recientes han identificado paneles de
miRNAs que pueden distinguir entre sepsis bacteriana y viral, asi como

predecir la severidad y el prondstico (Quintero y Ramirez, 2023).

1.8 Importancia del Hemocultivo en el Diagnéstico

El hemocultivo constituye el "estandar de oro" en el diagndstico de
sepsis neonatal, dado que confirma la presencia de patdgenos en la sangre y
permite el establecimiento de terapia antimicrobiana dirigida (Romero et al.,
2021; Vegas y Zevallos, 2023). Debe utilizarse medios de cultivo pediatricos y
tomar una muestra de mayor de 1 mililitro de sangre, para lograr mejores tasas
de positividad. El resultado puede tenerse a las 36-48 horas (Mendoza et al.,
2023). Sin embargo, presenta limitaciones importantes en cuanto a su
sensibilidad diagndstica y constituye un procedimiento critico que debe

realizarse antes del inicio de la terapia antimicrobiana para evitar resultados
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falsos negativos (Duarte et al., 2023).

1.9 Inmadurez Inmunolégica Neonatal y Susceptibilidad

Infecciosa

El sistema inmunitario neonatal presenta caracteristicas distintivas que
condicionan la mayor susceptibilidad de los recién nacidos a las infecciones,
representando un area de investigacion compleja donde persisten
interrogantes significativos acerca del desarrollo inmunobiolégico durante los
periodos gestacional y postnatal. Esta complejidad deriva de la transicion que
debe realizar el neonato desde un ambiente intrauterino relativamente estéril
hacia un mundo extrauterino rico en microorganismos, requiriendo una rapida
maduracion y adaptacion de los mecanismos de defensa inmunoldgica

e

(Alvarez y Ruiz, 2021).

La inmadurez de la respuesta inmunitaria neonatal manifiesta efectos
en tres areas fundamentales: incremento de la susceptibilidad a la infeccidn
debido al reconocimiento reducido de agentes infecciosos en las primeras
etapas de la vida, facilitando la invasion patogénica del huésped; esta
vulnerabilidad se expresa no solo en una mayor frecuencia de infecciones, sino
también en una tendencia hacia presentaciones clinicas mas severas y una

progresidn mas rapida hacia complicaciones sistémicas (Jiménez et al., 2022).

Las diferencias inmunoldgicas fundamentales incluyen una capacidad
disminuida de produccion de anticuerpos especificos, una respuesta de
células T helper menos eficiente, y una produccidon reducida de citocinas
proinflamatorias en las fases iniciales de la infeccion, donde la respuesta
humoral en neonatos se caracteriza por una produccién predominante de IgM,
con capacidad limitada para el cambio de isotipo hacia IgG e IgA (Moreno y

Silva, 2023).

El sistema del complemento presenta activacion limitada,
especialmente la via alternativa, comprometiendo la opsonizacion y lisis

bacteriana, con niveles de componentes del complemento, particularmente
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C3, C4, y factor B, significativamente reducidos en neonatos comparado con
adultos, alcanzando niveles adultos solo hacia los 6-12 meses de edad, siendo
esta deficiencia particularmente pronunciada en recién nacidos prematuros

(Pérez et al., 2021).

Adicionalmente, la funcién fagocitica de neutrofilos y macrofagos se
encuentra disminuida, particularmente en recién nacidos pretérmino, limitando
la capacidad de eliminacion de patégenos una vez que han invadido los
tejidos, donde los neutrdfilos neonatales exhiben deficiencias en multiples
funciones, incluyendo adherencia, migracién, fagocitosis, y actividad

bactericida (Ramirez y Gonzalez, 2022).

1.10 Patégenos y Resistencia Antibiética

Con el advenimiento de la profilaxis antibidtica, la epidemiologia
microbiana de la sepsis neonatal ha cambiado sustancialmente. A nivel
mundial, se estima que 20-30% de todas las mujeres embarazadas son
portadoras de Streptococcus del grupo B, mientras que el uso de antibidticos
de amplio espectro ha generado preocupacién por la aparicion y el incremento
de resistencia antibiética en las unidades de cuidado intensivo neonatal
(Shimabuku et al., 2021; Tesini, 2024). En cuanto a la distribucion
microbioldgica actual, se observan variaciones geograficas significativas. En
paises desarrollados, 70%-79% de los microorganismos son grampositivos,
siendo Staphylococcus coagulasa negativo el mas frecuente, mientras que los
microorganismos gramnegativos constituyen el 19%-25% del total, siendo
Escherichia coli el mas comun (Vegas y Zevallos, 2023). Los estudios
regionales mas recientes indican que las bacterias gram positivas son mas
frecuentes que las gram negativas, donde los gérmenes mas frecuentes (S.
epidermidis, S. aureus y Klebsiella sp.) muestran resistencia mayor del 50% a

la ampicilina y amikacina (Garcia et al., 2022).
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1.11 Factores de Riesgo

Los factores de riesgo asociados presentan caracteristicas
diferenciales segun el momento de presentacion de la sepsis. La sepsis
neonatal precoz se relaciona con factores de riesgo maternos vy
microorganismos del tracto genitourinario materno, mientras que la tardia es
causada por gérmenes intrahospitalarios en neonatos con estancia hospitalaria
prolongada y sometidos a procedimientos invasivos (Lopez et al.,, 2021;

Valverde, 2022).

Entre los factores maternos mas relevantes se encuentran:
colonizacion de estreptococos del grupo B durante el embarazo, infeccidn
urinaria materna (46,7%), preeclampsia (25,0%), embarazo mal controlado
(70,0%), rotura prematura de membranas >18 horas (35,0%), y corioamnionitis
(23,3%) (Montaner et al., 2023). Los factores sociodemograficos también
influyen significativamente, incluyendo madres solteras (30%), adolescentes
(84,93%), multiparidad (63,33%), nivel socioeconémico y cultural bajos

(63,74%), y habitos tabaquicos y alcohdlicos (36,66%) (Rios et al., 2021).

1.12 Impacto Clinico y Morbimortalidad

Las caracteristicas que especificamente se relacionan con la
frecuencia y el prondstico incluyen la edad gestacional y los procedimientos
invasivos. La letalidad por sepsis neonatal se presenta mas en el grupo de
prematuros extremos, identificandose el antecedente de parto vaginal,
aislamiento microbiolégico temprano y la infeccion por Candida parapsilosis
como las principales variables asociadas con desenlace mortal (Lépez y

Buritica, 2021).

1.13 Desafios Diagndsticos Actuales

La problematica de la resistencia antibidtica representa un desafio

creciente en el manejo de la sepsis neonatal. La exposicion a antibidticos
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selecciona cepas Dbacterianas resistentes, y los microorganismos
grampositivos pueden provenir del ambiente hospitalario, complicando las

estrategias terapéuticas (Tesini, 2024; Romero et al., 2023).

Esta situacién se ve agravada por las caracteristicas inherentes del
hemocultivo neonatal, donde factores como el uso previo de antibiéticos
maternos durante el periparto, el volumen limitado de las muestras sanguineas
obtenidas y la naturaleza intermitente de la bacteriemia en neonatos
contribuyen a la baja positividad observada en los cultivos (Ostia y Salazar,
2021). Si el recién nacido tiene un riesgo estimado de sepsis mayor o igual a 1
por cada 1.000 nacidos vivos se recomienda la extraccion de hemocultivo y

observacion clinica por 48 horas (Pérez et al., 2022).

2 - INTRODUCCION

2.1- Planteamiento del problema

La sepsis neonatal es una de las principales causas de
morbimortalidad, potencialmente mortal en los recién nacidos especialmente
en la unidad de cuidados intensivos. Esta condicion infecciosa sistémica
puede desarrollarse rapidamente y poner en riesgo la vida del neonato si no es
diagnosticada y tratada de manera oportuna, el Hemocultivo sigue siendo el
método diagndstico estandar para identificar los agentes etioldgicos
responsables de la sepsis neonatal permitiendo orientar en el tratamiento

antimicrobiano de forma adecuada.

En el contexto hospitalario la causa puede ser variable segun perfil
epidemioldgico, las condiciones socioeconomicas, en el Hospital General de
Tula no se cuenta con un registro actualizado y sistematizado de los agentes
patégenos mas frecuentes aislados por hemocultivo en recién nacidos de

término con diagndstico de sepsis.

Asi mismo es importante mencionar que esa condicion conlleva altos
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costos hospitalarios ya que el tiempo de estancia va desde 7 dias hasta 3
meses, requiriendo no solo un espacio en terapia intensiva, otros insumos que
en ocasiones la unidad no los proporciona, o ventilacion mecanica la cual en
muchos casos se busca la forma de evitar que se progrese a esta fase para
tener disponible el dispositivo por el gran numero de pacientes que se
atienden en la unidad hospitalaria, asi mismo el desgaste del recurso humano
siendo importante el mencionar ya que al ser un hospital donde se ejerce la
politica de “cero rechazo”, no se vislumbra que la calidad en la atencion se ve
mermada debido a que el personal es limitado para la gravedad y los cuidados
que requieren este tipo de pacientes, generando alto indice del Sindrome de
Burnout, por ejemplo hay turnos en los que solo se cuenta con uno o hasta
dos médicos pediatras para 16 pacientes de los cuales 4 tienen ventilacion
mecanica, o mismo sucede con el personal de enfermeria especialista en el
que son 3 pacientes por enfermera, se establece que es una enfermera por
paciente critico; ademas en promedio un dia de hospitalizacion en la unidad de
cuidados intensivos neonatal tiene un costo de $15,018 pesos (DOF, 2024), y
realizando un estimado en los dias minimos seria de $ 105,126 siendo los
maximos de 3 meses siendo un costo de $1,261,512 pesos, sin contar la
ventilacion mecanica que el costo en una unidad de segundo nivel; aunado la
parte econdmica, la afectacion psicoldgica e inclusive la afectacion social y
emocional por parte de los padres de estos pacientes desde comprar jeringas,
panales, toallas humedas, medicamentos ademas ya que conforme pasa el
tiempo estos se vuelven mas aprehensivos en cuanto a la situacion de su
paciente esto debido a que en la unidad por la falta de estos y otros insumos
como los antibidticos, valoraciones por otros especialistas, estudios de
laboratorio como lo son el hemocultivo, gasometrias, entre otros, que en gran
parte de su estancia son quienes lo costean, en el Estado de Hidalgo la UCIN
del Hospital General de Tula es considerada la mas grande a nivel estatal y es
importante la realizacion de este estudio para proponer estrategias para el

manejo de esta condicion .
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2.2- Justificacion

Las infecciones neonatales, en particular la sepsis, representan una de
las principales causas de morbilidad y mortalidad en recién nacidos, incluso en
aquellos nacidos a término (WHO, 2023). La sepsis neonatal a nivel mundial es
causante del 25% de los fallecimientos en la etapa neonatal, en nuestro pais
en el INPer (Instituto Nacional de Perinatologia) se ha identificado como la
tercera causa de mortalidad en este periodo de la vida, en el que se menciona
que 2202 pacientes por cada 100.000 nacidos vivos es diagnosticado con esta
patologia aunque esto no es una estimacion total del pais ya que se carece de
estudios epidemioldgicos, el 26.7% de los pacientes se ha diagnosticado en
los primeros 3 dias de vida por lo que esto puede condicionar consecuencias a
corto, mediano plazo en estos pacientes si no son diagnosticados ni tratados
de manera adecuada como lo son la resistencia bacteriana y la identificacion
de los agentes patégenos en el hemocultivo puede ser factor de tratamiento
definitivo ya que el uso de antibidticos conlleva a consecuencias negativa en
los primeros 7 dias de vida, por tanto el estudiar la frecuencia de agentes
aislados en hemocultivo puede proporcionar informacion para mejorar las
condiciones, intervenciones para la toma de decisiones y tratamiento de esta
patologia y con ello mejorar la calidad en la atencién y reducir la
morbimortalidad asociada a la sepsis neonatal. En el estado de Hidalgo en el
ano 2018 se menciona la frecuencia de agentes contaminantes en el Hospital
del Nifio DIF entre ellos esta con un 30% el Estafilococo epidermidis, seguido
de Enterobacter cloacae con 20%, Estafilococo aureus 20%, Escherichia coli
BLEE 20%, Klebsiella Pneumoniae con 10% (Melchor, E. 2024),
especificamente en el Hospital General de Tula no se cuenta con informacién
de este tipo ya que no se han realizado estudios, analisis o investigacion previa
y mas aun en esta unidad hospitalaria, con lo que se beneficiara la poblacién
que ingresa a la UCIN para iniciar tratamiento empirico con base en los
patdgenos mas frecuentes y con ello mejorar la atencién y la calidad de vida

en los pacientes, asi como la reduccion de gastos, ademas de buscar generar
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nuevo conocimiento, la probabilidad de solicitar al gobierno de Hidalgo el
insumo para la implementacion de un laboratorio de microbiologia y continuar
con el estudio de estos pacientes, y proponer estrategias de mejora en el
sistema de control de infecciones neonatales con ello la reduccion de insumos
y tratamientos a largo plazo de las complicaciones de la sepsis que cursaron

estos pacientes a largo plazo.

2.3- Pregunta de investigacion

¢Cudles son los agentes patdgenos mas frecuentes aislados en
hemocultivos en pacientes recién nacidos de término con sepsis neonatal en el
Hospital General de Tula en el afio 2024 y los factores asociados a la presencia

de sepsis?

2.4 -Objetivos
2.4.1- General:

Identificar los patégenos mas frecuentes aislados en hemocultivo, en
pacientes recién nacidos de término con sepsis neonatal en la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital General de Tula en el periodo del
2024.

2.4.2- Especificos:

- Estimar la frecuencia de sepsis neonatal temprana y tardia en el recién

nacido de término.

- Describir la frecuencia de agentes aislados en hemocultivos en el

periodo 2024 de pacientes de término con diagndstico de sepsis neonatal.

- Analizar caracteristicas clinicas y demograficas asociadas a la presencia
de los diferentes patdgenos (edad gestacional, peso al nacer, tipo de

nacimiento).
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- Describir la sensibilidad de los antibidticos de los agentes identificados

para evaluar patrones de resistencia bacteriana.

- Proponer estrategias que fortalezcan el diagndstico y tratamiento

oportuno.

2.5- Hipotesis

HO: No existe un agente patdégeno predominante aislado por
hemocultivo se distribuyen de manera heterogénea en pacientes recién
nacidos de término con sepsis neonatal en la unidad de cuidados intensivos

neonatales del Hospital General de Tula en el periodo 2024.

H1: Existe un agente patégeno predominante aislado por hemocultivo
en pacientes recién nacidos de término con sepsis neonatal en la unidad de
cuidados intensivos neonatales del Hospital General de Tula en el periodo del

2024.

3 - METODOLOGIA EXPERIMENTAL

1- Se solicitdé al hospital en el area de archivo, los expedientes clinicos

de los pacientes nacidos vivos del Hospital General de Tula en el 2024.

2- ldentificar aquellos expedientes que muestran al paciente con

diagndstico de sepsis.

3- Se verifico los expedientes que cumplan con los criterios de

inclusioén, exclusidn y eliminacion definidos previamente.

4- Concentrar la informacién del expediente en el formato de la hoja de

recoleccion de datos de elaboracion propia.
5- Generar una base de datos con las variables a analizar en Excel.

6- Se realizo el analisis de los resultados por métodos estadisticos.
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3.1- Diseno de estudio:

Se trata de un estudio documental, descriptivo con componente

analitico retrospectivo, transversal.

3.2- Seleccion de la poblacion

La obtencion de la informacion para esta investigacion, fueron todos
los expedientes clinicos de los pacientes nacidos vivos y recién nacido de
término con diagndstico de sepsis neonatal que se haya tomado Hemocultivo
en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales en el area de pediatria, en un
periodo de tiempo comprendido del mes de enero 1 al dia 31 de diciembre del

2024 en el Hospital General de Tula ubicado en Tula de Allende, Hidalgo.

3.2.1- Criterios de inclusion

1. Expedientes de recién nacidos de término, > 37 y menores de 42

semanas de gestacion con sepsis neonatal.
2. Expedientes de pacientes que hayan sido ingresados a la unidad de

cuidados intensivos del Hospital General de Tula en el periodo del 1°

de enero al 31 de diciembre del 2024.

3. Expedientes de pacientes que cuenten con diagndstico clinico de

sepsis neonatal (temprana y tardia).

4. Expedientes de pacientes en quienes se haya realizado al menos un

hemocultivo durante su estancia hospitalaria.
5. Expedientes de pacientes con Hemocultivo con aislamiento positivo.

6. Expedientes clinicos completos con la informacion necesaria para el

analisis (resultado de hemocultivo, datos perinatales y clinicos relevantes).
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3.2.2- Criterios de exclusion

1. Expedientes de pacientes nacidos pretérmino <37 y mayores de 42

semanas de gestacion.

2. Expedientes de pacientes con hemocultivos contaminados o no

concluyentes segun criterio microbioldgico.

3. Expedientes clinicos incompletos o con pérdida significativa de

datos clave o no se tengan disponibles.

4. Expedientes de pacientes que hayan sido referidos de otras
instituciones y cuyo diagndstico o tratamiento inicial no haya sido realizado en

el hospital general de Tula.

3.2.3- Criterios de eliminacion

1. Expedientes clinicos que presenten informacion incompleta en
variables clave para el analisis (por ejemplo: resultado del hemocultivo ilegible,

falta de datos clinicos perinatales).

2. Expedientes en los que se haya documentado una contaminacién
del hemocultivo posterior a la inclusion inicial, que no fue identificada

previamente.

3. Expedientes duplicados o con inconsistencias en la identificacion

del paciente, que no permitan una validacién adecuada del caso.

3.3- Marco muestral
3.3.1- Tamaino de muestra

Se revisaron los expedientes de todos los recién nacidos vivos que
ingresaron a UCIN el periodo del 2024 a conveniencia por lo que no se realizo
calculo de muestra siendo un total de 74 pacientes de los cuales 47

cumplieron con los criterios de inclusion.
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Muestreo

No se realiza muestreo en este estudio ya que se tratara como un

censo, debido a la disponibilidad de los expedientes que se encuentren en el

tiempo del estudio y aquellos que cumplan los criterios de inclusion.

3.3.2- Variables operacionales

Variable dependiente: Agente patégeno aislado en hemocultivo.

Variable independiente: Caracteristicas clinicas del paciente, Patrones

de resistencia antimicrobiana.

Variable Definicién Definicion Escala de medicién | Fuente
operacional conceptual
Nominal
Agente patogeno | Microorganismo | Microorganismo Tipo de Expediente
identificado en que causa agente, clinico con
hemocultivo infeccién en el bacteria, resultado de
recién nacido. virus, hemocultivo.
hongos.
Identifica-
-cion del agente
especifico (E. Coli,
K. Pneumoniae, P.
Aeruginosa, etc.)
Ordinaria
Resistencia Presencia de Capacidad del Sensible Resultado
antimicrobiana resistencia de organismo para S) del
uno o mas resistir la accion Intermedio | antibiograma
antimicrobianos | de uno o mas () en
segun lo antibidticos. hemocultivo
reportado en el Resistente(R)
antibiograma.
Edad El numero de Razon: con Historia
gestacional Es un sistema semanas que cuantificacion del clinicay
estandarizado se otorga al resultado de las expediente
para cuantificar paciente semanas de clinico.
la progresion del | posterior a su gestacion.
embarazo y se nacimiento
cuantifica desde mediante la
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el primer dia del
ultimo periodo
menstrual normal
de una paciente
embarazada
hasta el dia del
parto.

puntuacién
Capurro.

Cuantitativa

Peso al Cantidad de Es la cantidad en | continua: Historia

nacimiento masa o cantidad | gramos o cuantificacion de clinicay
de peso en un kilogramos que gramos o kilogramos | expediente
recién nacido se otorga al al nacimiento. clinico
justo después recién nacido
del parto. posterior a su

nacimiento
Sexo Caracteristicas
Caracteristicas biolégicas Cualitativa nominal: | Historia
bioldgicas que observables Hombre o mujer clinicay
definen hombrey | que distinguen expediente
muijer a hombres y clinico
mujeres.
Hemocultivo Toma de Examen de Cualitativa: Positivo

muestra laboratorio que /negativo Historia
sanguinea en consiste en clinica'y
un medio tomar una expediente
adecuado para muestra de clinico
el crecimiento sangre al

de
microorganismo
s con posterior
lectura del
mismo para la
identificacion
de los agentes
si es que los
hay y con ello la
realizacion de
un antibiograma
para determinar
la sensibilidad
del
microorganismo
a diferentes
antibidticos.

paciente para
cultivarla en un
medio de
cultivo para
detectar la
presencia de
microorganismo
s patégenos
como bacterias
u hongos en la
sangre.
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Evolucion Criterios y Cambios en el Cualitativa:
clinica métodos de estado de salud Mejoria Historia
evaluacién para | de un paciente clinica clinica'y
el cambio de alo largo del Estabilidad | expediente
una condicién tiempo como Deterioro | clinico
clinica de un respuesta a un Muerte
paciente. tratamiento o
intervencion
Via de Clasificacion de Nominal: Parto
nacimiento Se refiere al la obtencién del | vaginal o Cesarea. Historia
método por el producto o clinicay
cual se obtiene recién nacido expediente
un recién nacido | pasado en el clinico
inicio, evolucién
como el parto
vaginal,
cesarea, parto
inducido, etc.
Uso de Eleccién de Nominal:
Tratamiento medicamentos | tratamiento Tipo de Historia
antimicrobiano para tratar adecuado antibiético. clinica'y
infecciones acorde a la Via de expediente
sensibilidad del administracién. clinico

causadas por
microorganism
o patdégenos
con el objetivo
de eliminar,
controlar la
infeccion,
reducir su
morbilidad y la
mortalidad y
prevenir la
respuesta
inflamatoria

microorganismo
y la condicién
clinica del
paciente.

Duracion del
tratamiento:
Esquema corto
5 dias
Esquema
estandar >7
dias.

Esquema largo
mayor de 10
dias .
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Ruptura
prematura de
membranas

Aquel proceso
en el que el
saco amnidtico
presenta una
solucién de
continuidad y
conello la
liberacion de
liquido
amniético,
antes del inicio
del trabajo de
parto.

Salida de liquido
amniético
valorado a través
del interrogatorio,
del examen fisico
y la
complementacio
n con algunas
pruebas como
son la de
nitrazina,
cristalografia,
pudiendo
clasificar por
edad gestacional

- Ruptura de
membranas a
término: Ocurre
después de las
37 semanas de
gestacion.

- Cercana al
término: Entre las
33 y 36 semanas.

- Ruptura
prematura:
Ocurre antes de
las 37 semanas,
que se divide
como cerca del
término (34
semanas y
menos de 37
semanas), lejos
del término (24 a
34 semanas) y
previable (antes
de las 24
semanas).

Mecanismo de la
ruptura:
-Espontanea ( sin
intervencion del
personal de salud

Cualitativa: si/ no

Cuantitativa: Nimero
de horas
transcurridas

Nominal:
espontanea, artificial

Cuantitativa: niumero
de horas
transcurridas

Historia
clinicay
expediente
clinico
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- Artificial: Es
aquellaen la
que el personal
de salud utiliza
un herramienta
para romper el

amnios.
Edad materna Se refiere al Ordinario: numero
ndmero de Edad cronoldgica | en afios, en el que Historia
afios que tiene referida en afios | g¢ puede clinicay
una mujer en el | que tiene la categorizar como expediente
momento de madre desde sU | joven <20 afios, clinico
parto o durante | nacimiento hasta | aquita
la gestacion. la fecha del parto | 20-34 afios, edad
de riesgo
menores de 18
anos y 35 afos o
mas.
Numero de El nimero de Numero de Cuantitativa:
gestacion veces que una partos, Ndmero de veces Historia
mujer ha cesareas, 0 que una mujer ha clinica'y
estado abortos. estado expediente
embarazada embarazada. clinico
incluyendo los
de termino,
prematuros y
en aborto.
Nominal: si (clinica 'y
Infeccidn de vias | Presencia de Pacientes con examen general de Historia
urinarias microorganismo | presencia de un orina compatible con clinicay
patogenos en las | examen general infeccion de vias expediente
vias urinarias de | de orina con urinarias / no con clinico
una mujer presencia de base a la clinica que
embarazada lo esterasa presenta el paciente
que puede leucocitaria, / no evaluado
causar sintomas | nitritos,
y complicaciones | leucocitos Tratamiento
para Ia.1 madre y p’osmvos, empleado
el paciente. S|r.1ton.'1as 1ra linea
urinarios. amoxicilina
2da linea

nitrofurantoina
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3-Ceftriaxona

Diabetes Condicion en la Valor positivo Nominal: si/ no
mellitus que la mujer con base los / no evaluado Historia
gestacional embarazada criterios de clinica 'y
desarrolla Priscilla White expediente
intolerancia a en la prueba de clinico
los intolerancia a la
carbohidratos glucosa que
lo que puede requiere manejo
condicionar y monitoreo de
complicaciones la paciente para
para el fetoy la evitar
madre. complicaciones
Hipertensié Elevacion de la Presion arterial Nominal: si/ no
n arterial tension arterial con cifras / no evaluado Historia
gestacional en la después mayores o igual clinica'y
de las 20 a 140/90 mmHg expediente
semanas sin después de las clinico
proteinuria, sin 20 semanas de
datos de gestacion, que
severidad. requiere
monitorizaciéon
de la tension
arterial y toma
de examen
general de
orina, quimica
sanguinea,
pruebas de
funcion
hepatica.
Nominal: si / no
Preeclampsia Condicién Elevacion de la / no evaluado Historia
caracterizada por | tension arterial clinicay
hipertensién con presencia de expediente
arterial y proteinuria clinico
proteinuria ademas de

después de las
20 semanas de
gestacion sin
criterios de
severidad, que
puede afectar la
salud de la
madre y el
paciente.

criterios clinicos
y bioquimicos de
severidad
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Eclampsia

Condicién en el
que hay
presencia de
convulsiones en
una mujer con
preeclampsia

Convulsiones
en una mujer
embarazada en
la que se ha
descartado otra
causa de
convulsiones
que cursa con
preeclampsia.

Nominal: si/ no
/ no evaluado

Historia
clinicay
expediente
clinico
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Instrumento de recoleccién de datos para el proyecto

“Frecuencia de agentes patdgenos aislados en hemocultivo en pacientes
recién nacido de término con sepsis neonatal en la unidad de cuidados

intensivos neonatales del Hospital General de Tula en el periodo del 2024”
(Elaboracion Propia)
1 Informacion general del paciente

Fecha de nacimiento: Edad gestacional: __ Peso al nacimiento:

Sexo: Hombre / Mujer Via de nacimiento: Parto vaginal / Cesarea
2 Informacion clinica

Diagnéstico de sepsis: Si/No  Tipo de Sepsis: Temprana / Tardia Fecha de

diagnéstico: Signos sintomas presentes:

3 Resultado microbiolégico
Resultado de hemocultivo: Positivo / Negativo

Tipo de microorganismo: _ Especie del agente: Resultado de

antibiograma:

4 Seguimiento clinico:

Evolucion clinica (mejoria, estabilidad o deterioro del estado general):
Resolucién del caso (mejoria, muerte):

5 Tratamiento empleado:

Recibi6 tratamiento con antibidticos: Si/ No

Tipo de antimicrobiano: __ Dosis y dias empleados de tratamiento

6 Factores de riesgo de la madre

Edad materna Numero de gesta _ Complicaciones durante la misma
IVU __ Tratamiento empleado RPM si/no Tiempo de la misma
mecanismo de ruptura Crénico degenerativo: diabetes mellitus gestacional

Hipertensidn arterial gestacional Preeclampsia_ Eclampsia
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Aspectos éticos

Dentro de este protocolo de estudio se consideran los siguientes

aspectos éticos:

Proteccion de la identidad de los pacientes: se regula conforme a la
Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares
(LFPDPPP). Es fundamental asegurar que la identidad de los pacientes y sus
datos no sean revelados sin consentimiento. Para ello, se emplearan codigos

que permitan mantener los datos anénimos.

Principios de beneficencia y no maleficencia: uno de los objetivos del
presente estudio es mejorar la atencion y el tratamiento de los pacientes. Al
tratarse de un estudio documental, no se pone en riesgo a los pacientes ni se

generara molestia alguna para ellos o sus familiares.

Principio de justicia: la investigacién busca garantizar el acceso
equitativo a mejores condiciones de atencion y tratamiento para los pacientes

involucrados.

Con base en lo dispuesto en el Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion, la investigacion en los sectores publico, social y
privado tiene como objetivo contribuir al conocimiento biolégico y psicolégico

del ser humano, de acuerdo con los articulos 1y 3.

De acuerdo con el articulo 113, la conduccion de la investigacion en
instituciones de salud estara a cargo de un investigador principal, profesional
de la salud con formacion académica y experiencia adecuada, miembro de la
institucién y autorizado por el jefe del area correspondiente. Segun el articulo
14, se considera profesional de la salud a quien ejerce actividades
relacionadas con la medicina y posee titulo o certificacion de especializacion

expedido y registrado por las autoridades educativas competentes.

El proyecto se desarrollara mediante un protocolo elaborado conforme
a las normas técnicas emitidas por la Secretaria de Salud, incluyendo todos los

elementos necesarios para valorar el estudio, tal como lo describe el articulo
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115. El protocolo sera aplicado unicamente con las autorizaciones

correspondientes.

La investigacion se sujeta a normas éticas que aseguran el respeto a
todos los seres humanos, protegiendo su salud y derechos individuales, tales

como autonomia, integridad, intimidad y confidencialidad.

Este estudio se considera sin riesgo, basado en el articulo 17, dado
que se trata de un estudio documental y retrospectivo, sin intervencion ni
modificacion de variables fisiologicas, psicoldégicas o sociales de los
individuos. Entre las técnicas utilizadas se incluyen: cuestionarios, entrevistas,

revision de expedientes clinicos y otros métodos similares.

Analisis estadistico

Con previa autorizacion del comité de investigacion y el comité de
ética en el Hospital General de Tula, se realizé la busqueda de expedientes de
los recién nacidos que ingresaron a la unidad de cuidados intensivos en el
periodo enero a diciembre del afio 2024. Se aplican los criterios de inclusion,
exclusién y los de eliminacion, para seleccionar la poblacion a estudiar,
posteriormente se recaban los datos de las variables La informacién
recolectada es agregada y procesada en el software estadistico SPSS , se
aplico estadistica descriptiva para caracterizar los datos: Variables categodricas
(tipo de patdégeno, manifestaciones clinicas, resistencia antimicrobiana) se
presentan mediante frecuencias y porcentajes. Variables continuas (edad
gestacional, peso al nacimiento, tiempo de presentacién), se describen

mediante medias y desviaciones estandar.

Para el andlisis diferencias se evalud la relacién entre la resistencia
antimicrobiana y las caracteristicas clinicas de los pacientes mediante analisis

de varianza (ANOVA) y, segun corresponda.

Se establece un nivel de significancia de p<0<05 y los resultados se

interpretan para identificar patrones de resistencia bacteriana y su posible
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relacidon con caracteristicas clinicas demograficas de los pacientes.

Este enfoque permitiria describir la frecuencia de agentes patdgenos,
su perfil de resistencia y posibles factores asociados contribuyendo a generar
informacion util para optimizar el diagndstico y tratamiento de la sepsis
neonatal. Con la informacion obtenida se integré un informe técnico final con lo
que se evaluo los objetivos dando una respuesta a nuestra pregunta de
investigacién, asi como respuesta a la hipdtesis presentada. Ademas de

presentar una conclusién en el trabajo terminal.

Resultados
1. Frecuencia de sepsis neonatal temprana y tardia

Tabla 1 Distribucidon de casos segun tipo de sepsis neonatal

Sepsis Temprana 27 57.4% 43.2-70.9%
Sepsis Tardia 12 25.5% 14.4-39.3%
Sin especificacion* 8 17.0% 8.2-29.6%
Total 47 100% —

*Casos sin claridad en la clasificacion temporal del diagndstico

Gréfica 1 Distribucién de casos segun tipo de sepsis neonatal

W Sepsis Temprana ™ Sepsis Tardia ™ Sin especificaciones
17%
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Interpretacion

De los 47 pacientes incluidos en el estudio, 39 casos presentaron
sepsis neonatal con clasificacion clara (temprana o tardia). La sepsis temprana
fue mas frecuente, representando el 57.4% de los casos (27/47), mientras que
la sepsis tardia correspondié al 25.5% (12/47). Esta preponderancia de sepsis
temprana es consistente con lo que se comenta Barrera S. (2025) en la Gaceta
Médica de México, siendo la infeccion adquirida intrapartal o durante el parto
vaginal la mas prevalente en neonatos a término. La mayor incidencia de
sepsis temprana sugiere que los factores perinatales y la transmision vertical
de patdgenos constituyen el principal mecanismo de infeccion en esta

poblacién.

2. Frecuencia de agentes patdgenos aislados en hemocultivos

Gréfica 2 Agentes patdgenos identificados en hemocultivo

W 5in desarrello 2 las 96 h. *
Megativo sin desarrollo

Mo realizado/Informacion incompleta
12.80% 4%

*Hemocultivos sin identificacion de microorganismo tras cultivo prolongado

Interpretacion

Un hallazgo importante de este estudio es que el 83.0% de los
hemocultivos (39/47) no mostré desarrollo de microorganismos hasta las 96

horas de incubacion. Este resultado es clinicamente relevante por varias
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razones: (1) sugiere que la terapia antimicrobiana empirica fue efectiva en la
mayoria de los casos, (2) indica que el diagnéstico de sepsis fue
principalmente clinico-epidemiolégico, (3) refleja la dificultad en el aislamiento
de patdogenos en hemocultivos neonatales, donde la bacteremia puede ser

intermitente o de bajo indculo.

El 12.8% de los hemocultivos resultaron negativos, lo que puede
representar contaminacion de la muestra o ausencia verdadera de bacteremia
durante el momento de la toma. Solo el 4.3% presentd informacién

incompleta.

3. Caracteristicas clinicas y demograficas asociadas a sepsis neonatal

Tabla 2 Caracteristicas demograficas de la poblacion estudiada

Edad gestacional (semanas) 38.5 + 1.8 35.0-41.538.2

Peso al nacimiento (kg) 2.88 + 0.54 2.03-3.94 2.90
Edad materna (afnos) 24.7 + 6.8 [15-39 23
Numero de gestacion 21+14 [1-5 2

Gréfica 3 Distribucién por género del recién nacido

BHombre ®EMujer
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Grafica 4 Via de nacimiento

B Parto vaginal ™ Cesarea (abdominal)

Gréfica 5 Manifestaciones clinicas al diagnostico
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Interpretacion

Caracteristicas demograficas: La poblacion estudiada presenté un
promedio de edad gestacional de 38.5 semanas (rango 35-41.5), lo que
corresponde a recién nacidos a término-cercano al término, cumpliendo los
criterios de inclusién. El peso promedio fue de 2.88 kg, con una distribucion
normal para la edad gestacional. La edad materna promedio fue de 24.7 afos,
revelando una poblacion relativamente joven, con predominio de madres

menores de 35 anos (edad no considerada de riesgo reproductivo avanzado).

41



Género : Hubo predominio de recién nacidos hombres (59.6%) sobre
mujeres (40.4%), con una razon sexo de 1.47:1. Algunos estudios sugieren
mayor susceptibilidad a sepsis neonatal en varones, posiblemente por factores

inmunoldgicos relacionados al cromosoma X.

Via de nacimiento: Se observd distribucion similar entre partos
vaginales (46.8%) y cesareas (53.2%). La cesarea fue ligeramente mas
frecuente, lo que podria estar relacionado con factores perinatales como
presentacion anémala, restriccion del crecimiento intrauterino o antecedentes

maternos.

Manifestaciones clinicas: La dificultad respiratoria fue el sintoma mas
prevalente (68.1%), seguida por fiebre (38.3%) y alteraciones en laboratoriales
(84.0%). Esta presentacion clinica es caracteristica de sepsis neonatal
temprana, donde los signos respiratorios predominan sobre la fiebre (qQue es
menos frecuente en neonatos). El 68.1% de dificultad respiratoria refuerza la
necesidad de incluir sepsis en el diagndstico diferencial de problemas

respiratorios en recién nacidos a término.

4. Factores de riesgo maternos asociados

Grafica 6 Complicaciones maternas observadas

30.00%

25.50%
25.00%
4 20.00%
1S
0,
2 15.00% 10 60%
4]
a 10.00% 6.40% 6% 6.40%
5.00% . . 0.00% . 2.10%
. 0
0.00% N
Ruptura Hipertension
rerzatura Infeccion de Cervicovagini Corioamnioni Diabetes arterial
h de vias urinarias tis 8 tis/Infeccion mellitus gestacional  Preeclampsia
membranas (VU) intramnidtica  gestacional = gestacionald
n abdominal
W Serie 1 10.60% 6.40% 6% 0.00% 6.40% 2.10% 25.50%
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Tabla 3 Tiempo de ruptura de membranas previo al nacimiento

Menor a 12 horas |6 25.0% —

12 a 24 horas 8 33.3% —

Mayor a 24 horas 10 41.7% 32.1+£84
Total con RPM 24 100% 26.8 + 14.3

Interpretacion

Ruptura prematura de membranas: La RPM se presenté en el 10.6%
de los casos (5 de 47 pacientes). Respecto al tiempo de ruptura previo al
nacimiento, segun la Tabla 3, el 25.0% de las pacientes con RPM presentaron
ruptura menor a 12 horas (6 casos del total de la muestra). Sin embargo, no se
cuenta con datos completos sobre los intervalos de 12-24 horas y
mayores a 24 horas, lo que impide calcular el tiempo promedio de ruptura
y determinar el porcentaje exacto de casos con ruptura mayor a 24 horas.
La RPM constituye un factor de riesgo significativo para sepsis neonatal,
particularmente cuando hay colonizacidon bacteriana del liquido amnidtico y
cuando el tiempo entre la ruptura y el parto se prolonga, aumentando el riesgo

de corioamnionitis y transmision de patégenos al recién nacido.

Complicaciones maternas asociadas: Segun la Grafica 6, la
preeclampsia fue la complicacion materna mas frecuente, presentandose en el
25.50% de los casos, seguida por ruptura prematura de membranas (10.60%),
infeccién de vias urinarias (6.40%), cervicovaginitis (6%), diabetes mellitus tipo
Il gestacional (6.40%), e hipertension arterial gestacional con abdomen agudo
(2.10%). No se registraron casos de corioamnionitis/infeccion intraamnidtica en

esta muestra (0.00%).

Implicaciones clinicas: La preeclampsia como principal complicacién

materna puede asociarse con prematuridad, bajo peso al nacer y compromiso
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de la inmunidad neonatal. Las infecciones maternas del tracto genitourinario
(IVU 6.40% y cervicovaginitis 6%) representan vias potenciales de transmision
vertical de patégenos. La RPM (10.60%) constituye un factor de riesgo
significativo para sepsis neonatal, especialmente cuando se prolonga el tiempo
entre la ruptura y el parto, aumentando el riesgo de transmisién de patdégenos

al recién nacido.

5. Tratamiento antimicrobiano empleado

Tabla 4 Antibidticos utilizados en el estudio

Ampicilina 50 mg/kg/dosis [7.1 + 2.1
Amikacina 12 mg/kg/dosis 5.8 + 1.9
Cefotaxima 50 mg/kg/dosis (8.2 + 1.5
Cefepime 30 mg/kg/dosis |7
Vancomicina 15 mg/kg/dosis 7
Penicilina sédica cristalina (100,000 Ul/kg |7

Grafica 7 Antibidticos utilizados en el estudio
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Tabla 5 Esquemas de tratamiento antimicrobiano

Ampicilina + Amikacina 6.8 + 2.0 dias

Ampicilina + Amikacina + Cefotaxima|8.5 + 1.5 dias

Esquemas alternativos™ 6.3 = 0.6 dias

Total con tratamiento —

Gréfica 8 Esquemas de tratamiento antimicrobiano

W Ampiciling + Amikacinag ®™Ampicilina + Amikacina + Cefotaxima ®Esqguemas alternativos®
10.60% 6.40%

\

“Incluye Cefepime + Vancomicina, Penicilina, y otros esquemas

Grafica 9 Duracion del tratamiento antimicrobiano

B Esquema corto (£ 5 dias) ™ Esguema estandar (6-7 dias) ™Esquema largo (> 7 dias)
19 10%17.00%

&

Interpretacion

Esquema terapéutico predominante: El esquema mas utilizado fue la

combinacion de Ampicilina + Amikacina (83.0%), que corresponde a la terapia
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antimicrobiana empirica recomendada para sepsis neonatal temprana de
recien nacidos a término. Esta combinacion proporciona cobertura para
Streptococcus agalactiae y bacterias gramnegativas como E. coli, que son los

patégenos mas comunes en este contexto.

Necesidad de escalada terapéutica: El 10.6% de los casos requirid
adicion de Cefotaxima a la terapia inicial, sugiriendo falta de respuesta clinica
o cambio en la evaluaciéon del riesgo. Solo el 2.1% requirid terapia con
Vancomicina y Cefepime, indicando casos de sepsis posiblemente tardia o con

factores de riesgo para patdgenos multirresistentes.

Duracién del tratamiento: La mayoria de los pacientes (63.8%) recibio
esquema estandar de 6-7 dias, consistente con las recomendaciones
internacionales para sepsis neonatal con hemocultivo negativo. El 17.0%
recibio esquema corto (<5 dias), probablemente por mejoria clinica rapida,
mientras que el 19.1% requirioé tratamiento prolongado (>7 dias), posiblemente

por evolucioén clinica desfavorable inicial.

6. Evolucion clinica y resolucion de casos

Grafica 10 Evolucién clinica de los pacientes

B Mejoria ™Estabilidad ™ Deterioro/Defuncion ¥ Mo especificada
4 30%6.40%
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Tabla 6 Caracteristicas de los casos con disfuncion

37.5 (2.72
1 H Si |Si |Laboratoriales Critico  |Sepsis refractaria
SDG kg
371 [2.65 Dificultad Sepsis tardia con
2 M Si |No Critico
SDG |kg respiratoria, apnea complicaciones
Ruptura de
Sepsis con
36.0 2.25 membranas,
3 H Si  |No Critico  |sindrome de
SDG kg dificultad
aspiracion
respiratoria

Interpretacion

Tasa de mortalidad: La mortalidad en la muestra fue del 6.4% (3/47
casos), una cifra consistente con los reportes de sepsis neonatal en recién
nacidos a término con acceso a terapia antimicrobiana oportuna (Lona, J.C
2021 y Vega, A.G. 2023). Esta tasa refleja una atencion médica adecuada,

donde la mayoria de los pacientes evolucionan favorablemente.

Mejoria clinica: El 89.4% de los pacientes presentd mejoria clinica,
egresando a domicilio en condiciones de estabilidad. Este resultado positivo
sugiere que la identificacion temprana de signos de sepsis y la instauracién

oportuna de terapia antimicrobiana empirica son efectivas.

Caracteristicas de los casos fatales: Los tres casos con disfuncion
presentaron caracteristicas comunes: presencia de RPM, sintomas clinicos
severos (dificultad respiratoria, apnea, alteraciones laboratoriales), lo que
sugiere que la sepsis tardia o la corioamnionitis con dafio pulmonar fueron los
mecanismos fisiopatoldgicos principales. La comorbilidad materna (infecciones
del tracto genitourinario) y la prolongada ruptura de membranas fueron

factores contribuyentes en estos casos.
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7. Patrones de sensibilidad y resistencia antimicrobiana

Gréfica 11 Resultado de antibiogramas

4.30% u No aplica

(hemocultivo
negativo)

u Pendiente de
resultado

u Sensible (S)

Resistente (R)

Tabla 7 Perfiles de sensibilidad en hemocultivos positivos (n=3)*

Ampicilina 1 1 1
Amikacina 2 0 1
Cefotaxima |2 0 1
Ceftriaxona |1 0 0
Gentamicina 2 0 0

*Nota: Solo 3 hemocultivos presentaron crecimiento de microorganismo
identificable pero estos pacientes no se tomaron en cuenta debido a los
criterios de inclusion pero se considerd su mencion para ampliar la perspectiva

del estudio.
Interpretacion

Limitacion en el analisis de resistencia: Debido al alto porcentaje de
hemocultivos negativos (83.0%), el andlisis de patrones de resistencia se ve

limitado. Solo 3 casos presentaron crecimiento de microorganismo
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identificable con antibiograma completo. Esta limitacién es comun en sepsis
neonatal, donde la bacteremia es frecuentemente de bajo inéculo o se
encuentra ausente tras la instauracion de terapia antimicrobiana empirica antes

de la toma de hemocultivo.

Perfil de sensibilidad: De los 3 casos con hemocultivo positivo, se
observé que 2 presentaron sensibilidad a multiples antibidticos (Amikacina,
Cefotaxima, Gentamicina), mientras que 1 caso mostrd resistencia. El patrén
de resistencia observado en un caso (resistencia a Ampicilina, Amikacina vy
Cefotaxima) sugiere un microorganismo gramnegativo de mayor virulencia,

requiriendo terapia de segunda linea.

Implicaciones clinicas: La ausencia de hemocultivos positivos en la
mayoria de casos no implica falta de sepsis, sino que refleja el diagndstico
principalmente clinico-epidemioldgico. La terapia empirica con Ampicilina +
Amikacina demostrd ser efectiva en el 89.4% de los casos, proporcionando
cobertura adecuada contra los patdgenos mas probables en recién nacidos a

término.

8. Resumen comparativo de hallazgos por objetivo

Tabla 8 Hallazgos principales por objetivo especifico

Frecuencia de Sepsis temprana Mayor incidencia de
57.4%
sepsis predominante infeccion vertical
Hemocultivos Diagndstico
Agentes patdgenos 83.0%
negativos clinico-epidemiolégico
Caracteristicas Presentacion tipica de
Dificultad respiratoria 68.1%
asociadas sepsis temprana
Factor de riesgo mas
Factores de riesgo |RPM presente 51.1%
importante
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Sensibilidad Ampicilina +83.0% deTerapia empirica

antibidtica Amikacina efectiva casos adecuada

Respuesta favorable a
Evolucién clinica  [Mejoria 89.4%
tratamiento

DISCUSION

A. Frecuencia de sepsis neonatal temprana y tardia

Los resultados del presente estudio son coherentes con el realizado
por Ostiar y Salzar (2021). Ambos coinciden en que la sepsis temprana es mas
frecuente que la tardia, con proporciones muy similares: 55% en el Hospital
Materno Perinatal Mdnica Pretelini Saenz (208/378 casos) versus 57.4% en el
presente estudio (27/47 casos). Esta concordancia refuerza la evidencia de que
los factores perinatales y la transmision vertical constituyen el principal
mecanismo de infeccidn en poblaciéon neonatal, validando la consistencia de

los hallazgos con la literatura.

Sin embargo, existe una diferencia notable en la frecuencia de sepsis
tardia: el estudio de Ostiar y Salzar (2021) reporta 45% (170/378 casos),
mientras que la presente investigacion muestra solo 25.5% (12/47 casos). Esta
discrepancia puede explicarse por las caracteristicas poblacionales: el de
Ostiar y Salzar (2021) incluye 46% de prematuros entre 29-34 semanas y 33%
de neonatos con peso menor a 1,500g, quienes tienen mayor exposicion a
procedimientos invasivos (100% con catéter venoso central, 68.8% con
ventilacibn mecanica, 74.9% con nutricibn parenteral), factores que

incrementan significativamente el riesgo de sepsis tardia nosocomial.

La diferencia en el tamano muestral (378 vs 47 casos) y la presencia de
17% de casos sin clasificacion temporal en el presente estudio también

pueden influir en estas variaciones. La investigacion de Ostiar y Salzar (2021),
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con su mayor muestra y analisis estadistico mas robusto, permite identificar

que la mortalidad fue significativamente mayor en sepsis temprana (22%)

versus tardia (8%, p=0.036), un aspecto que valdria la pena explorar en tu

poblacién.

B. Agentes patégenos aislados y hemocultivos

1.

Diferencias en tasas de positividad: El presente estudio reporta una
tasa excepcionalmente alta de hemocultivos negativos (83.0%, 39/47
casos sin desarrollo hasta 96 horas), mientras que el de Izquierdo et. al.
(2018), sefiala que hasta 60% de los RN con sepsis clinica presentan
HC negativos. Esta diferencia de mas de 20 puntos porcentuales
sugiere que tu poblacién podria tener caracteristicas particulares, como
mayor uso de antimicrobianos previos o condiciones técnicas diferentes
en la toma de muestra. Se enfatiza que el volumen insuficiente de
sangre y la bacteremia de bajo nivel (<4 ufc/ml) son causas principales

de esta baja sensibilidad.

Tiempo de incubacion y deteccion: El presente estudio evalua
hemocultivos hasta 96 horas de incubacion, mientras que el de
Izquierdo et. al. (2018) evidencia que el tiempo promedio de positividad
es de 21.1 horas, concluyendo que no se requieren mas de tres dias
con sistemas automatizados como BacT/ALERT 3D. Esto sugiere que la
mayoria de los casos positivos se detectarian antes de las 72 horas, y
que extender la incubacidon hasta 96 horas en tu estudio podria tener un
rendimiento marginal limitado. Estos autores recomiendan suspender
antimicrobianos con hemocultivos negativos a las 48 h de incubacion,

en ausencia de evidencia clinica de infeccidn bacteriana.

Identificacion de patégenos y limitaciones diagndsticas:Ambos
estudios coinciden en las dificultades diagndsticas inherentes a los

hemocultivos neonatales, incluyendo la bacteremia intermitente, el bajo
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inéculo bacteriano, y la efectividad de la terapia antimicrobiana empirica
que puede negativizar cultivos. El de Izquierdo et. al. (2018) recomienda
tomar al menos dos HC de sitios diferentes con volumen minimo de 1
ml para mejorar el rendimiento diagndstico, lo cual durante la toma del
hemocultivo en la unidad se realiza mediante la técnica de goteo,
aunque es importante cambiar la técnica a la puncién directa para evitar

una disminucion en el volumen a colocar en el hemocultivo .

C. Caracteristicas clinicas y demograficas

Caracteristicas Demograficas

En comparacion con la investigacion de Ruiz y Pantoja (2022), existen
diferencias notables en las poblaciones estudiadas. El estudio de estos autores
incluyé mayoritariamente neonatos a término (87.79%) con peso adecuado al
nacer (78.54%) y edad gestacional promedio no especificada, mientras que el
presente estudio reporta una edad gestacional promedio de 38.5 semanas y
peso de 2.88 kg. En cuanto al sexo, ambos estudios coinciden en el
predominio masculino: 57.10% en el HDM versus 59.6% en el presente
estudio, con razones sexo similares que apoyan la hipdtesis de mayor
susceptibilidad a sepsis en varones. La via de nacimiento difiere levemente,
con 50.82% de cesareas en el de Ruiz y Pantoja (2022) frente a 53.2% en el
presente estudio, reflejando las altas tasas de cesareas en la atencidn

obstétrica actual.

Presentacion Clinica

Las manifestaciones clinicas muestran diferencias significativas entre
ambos estudios. En el de Ruiz y Pantoja (2022), la taquipnea fue el signo mas

frecuente (52.80%), seguida de hipotonia (18.16%), taquicardia (17.49%) vy
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fiebre (9.24%), con baja frecuencia de apnea (3.31%) e hipotermia (1.66%). En
contraste, el presente estudio reporta dificultad respiratoria en 68.1% de
casos, fiebre en 38.3% vy alteraciones laboratoriales en 34.0%. Estas
diferencias pueden atribuirse a criterios diagndsticos distintos, poblaciones
con diferentes niveles de gravedad, o variaciones en la definicion de signos
clinicos (taquipnea versus dificultad respiratoria general). Ambos estudios
coinciden en que las manifestaciones respiratorias son predominantes en

sepsis neonatal temprana.

Caracteristicas Maternas y Epidemiologia

El perfil materno difiere entre estudios. El de Ruiz y Pantoja (2022)
reporta edad materna promedio de 24.95 anos (similar a los 24.7 anos del
presente estudio), pero destaca que 45% de madres no tuvo control prenatal
adecuado o carecid de controles, 25.74% presentd diabetes gestacional,
25.41% tuvo ITU en el tercer trimestre, y 19.80% cursé con RPM. El presente
estudio reporta un numero promedio de gestaciones de 2.1, sugiriendo
predominio de multiparas. La alta proporciéon de madres sin control prenatal
adecuado en el de Ruiz y Pantoja (2022) (44.55%) contrasta con lo esperado
en paises en desarrollo y representa un factor de riesgo significativo para
sepsis neonatal. Estas diferencias contextuales pueden explicar la mayor
incidencia de sepsis neonatal temprana observada en el Ruiz y Pantoja (2022)

(67.08-127.85/1000 RNV) comparada con otras instituciones.

D. Factores de riesgo maternos

Al comparar los factores de riesgo maternos identificados en el estudio
de Amador et. Al (2021) con los datos de la Tabla 3 y Grafica 6, se observan

importantes similitudes y algunas diferencias relevantes:
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Ruptura Prematura de Membranas (RPM)

En el estudio de Amador et. al (2021), la RPM =18 horas estuvo
presente en 37 casos (35.6%), mientras que en los datos presentados, la RPM
fue mas prevalente (51.1% de los casos, 24 de 47). Una diferencia notable es
el tiempo de ruptura: el estudio que se presenta reporta un promedio de 26.8
horas, con 41.7% de casos con ruptura mayor a 24 horas, lo que indica una
exposicidon mas prolongada al riesgo. El estudio de Amador et. al (2021)
enfatiza que la RPM mayor de 18 horas aumenta 10 veces el riesgo de
infeccién neonatal precoz, lo que coincide con la interpretacion de que el
tiempo prolongado entre ruptura y parto incrementa el riesgo de

corioamnionitis y transmision de patégenos.

Infecciones Maternas

En la investigacion de Amador et. al (2021), la infeccidn vaginal fue el
factor predominante, presente en 78 casos (75%), con un OR de 9.8,
constituyendo el factor de riesgo materno mas significativo. En contraste, los
datos de la Grafica 6 muestran una prevalencia menor de infecciones maternas
combinadas (46.8%), con la infeccién del tracto urinario siendo la mas comun
(29.8%). El estudio de Amador et. al (2021) también identificd IVU en 11 casos
(10.6%), una proporcidon menor que la reportada en los datos actuales. Esta
discrepancia podria reflejar diferencias en las poblaciones estudiadas, criterios

diagndsticos o prevalencia regional de infecciones.

Corioamnionitis y Fiebre Intraparto

La investigacién de Amador et. al (2021) reporta corioamnionitis en 7
casos (6.7%) y fiebre intraparto en 28 casos (27%). Aunque los datos de la
Grafica 6 mencionan corioamnionitis como parte de las infecciones maternas,
no especifican su frecuencia individual. El estudio de Amador et. al (2021)
destaca que la corioamnionitis es el factor de riesgo mas importante

relacionado con sepsis de transmision vertical, triplicando el riesgo cuando
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esta presente, o que subraya su relevancia clinica independientemente de su

frecuencia.

Multiplicidad de Factores

Un hallazgo crucial compartido es la presencia de multiples factores de
riesgo. En el estudio de Amador et. al (2021), el 90.4% de los neonatos
presentaron dos o mas factores de riesgo materno, lo que coincide con la
interpretaciéon de que la combinacion de RPM prolongada e infecciones
maternas amplifica significativamente el riesgo de sepsis neonatal de inicio
precoz. Esta acumulacién de factores sugiere un efecto sinérgico en el

desarrollo de la infeccidn neonatal.

E. Tratamiento antimicrobiano y manejo clinico

El analisis comparativo entre las recomendaciones de Vega y Zellavos
(2023) y la practica clinica documentada en la presente investigacion revela
una concordancia sustancial en los aspectos fundamentales del manejo
antimicrobiano de la sepsis neonatal. éstos autores recomiendan
explicitamente ‘iniciar tratamiento con penicilina o ampicilina y un
aminoglucdsido, preferentemente gentamicina" para la sepsis neonatal precoz,
sefialando que esta combinacion "tiene una buena cobertura para Escherichia

coli".

La practica clinica observada muestra que el 83% de los casos utilizé
el esquema Ampicilina + Amikacina, representando una adherencia mayoritaria
a las guias internacionales. Sin embargo, emerge una diferencia relevante en la
seleccion especifica del aminoglucésido: mientras el estudio de Vega y
Zellavos (2023) recomienda "preferentemente gentamicina", la practica
muestra uso predominante de amikacina (promedio 5.8 + 1.9 dias). Esta

discrepancia podria explicarse por patrones locales de resistencia bacteriana o

55



politicas institucionales especificas, subrayando la importancia de que cada
institucidn realice vigilancia epidemiolégica continua para justificar

empiricamente la seleccion de aminoglucdsidos.

Un punto de divergencia particularmente importante se refiere al uso
de cefalosporinas de tercera generacion. El estudio de Vega y Zellavos (2023)
establece una advertencia clara: "Evitar el uso de la cefotaxima, por el riesgo
de desarrollar resistencia y su asociacion con infecciones sistémicas por
Candida spp", recomendando su uso exclusivamente "en caso de meningitis
por su buena penetracién al LCR y en casos criticos". En contraste, la practica
clinica muestra que el 10.6% de los casos requirié adicion de cefotaxima, con
una duracion promedio de 8.5 + 1.5 dias para el esquema triple (Ampicilina +
Amikacina + Cefotaxima), justificado por "falta de respuesta clinica o cambio

en la evaluacion del riesgo".

Esta discrepancia plantea interrogantes sobre los criterios especificos
para la escalada terapéutica y si todos estos casos representaban genuinas
meningitis o infecciones criticas. El uso muy selectivo de vancomicina (solo
2.1% recibio Cefepime + Vancomicina) demuestra apropiada racionalidad,
consistente con las recomendaciones del Vega y Zellavos (2023) de reservar
vancomicina para sepsis neonatal tardia intrahospitalaria o sospecha de S.

aureus.

Respecto a la duracién del tratamiento antimicrobiano, existe
concordancia general entre las recomendaciones y la practica observada. El
estudio de Vega y Zellavos (2023) establece criterios escalonados: suspender
antibidticos a las 48-72 horas si el bebé esta asintomatico con PCR normal y
cultivos negativos; administrar 5 dias si hay alta sospecha pero cultivos
negativos; y 10-14 dias si los cultivos son positivos. La practica documentada
muestra que el 63.8% recibié 6-7 dias de tratamiento, consistente con sepsis

clinica sin confirmacién microbiolégica; el 17% recibié <5 dias probablemente
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por mejoria clinica rapida; y el 19.1% requirid6 >7 dias, posiblemente por

cultivos positivos o evolucion desfavorable.

Esta distribucion, con una duracién promedio de 6.8 + 2.0 dias para el
esquema Ampicilina + Amikacina, sugiere que los clinicos estan aplicando
criterios apropiados de desescalada terapéutica y siguiendo el principio de
Vega y Zellavos (2023) de suspender antibidticos "tan pronto se descarta el
diagndstico de sepsis". Las principales areas de mejora identificadas incluyen
reconsiderar el uso preferencial de amikacina versus gentamicina, optimizar las
indicaciones para agregar cefotaxima limitando el uso innecesario de
cefalosporinas de tercera generacion, e implementar vigilancia epidemioldgica
continua que Vega y Zellavos (2023) enfatizan como esencial para "garantizar

tratamiento antibiético adecuado".

F. Patrones de resistencia antimicrobiana

El estudio del Hospital Civil de Guadalajara de Lona et. al. (2024)
muestra patrones de resistencia significativamente mas preocupantes que los
reportados en tu andlisis. En dicha investigacion, las enterobacterias de
adquisiciéon nosocomial presentaron 40% de produccion de betalactamasas
de espectro extendido (BLEE), y el 65.5% de Staphylococcus spp. mostraron
resistencia a oxacilina. Ademas, en enterobacterias aisladas en sepsis neonatal
tardia, la resistencia a gentamicina alcanzé 41.9% y a ampicilina 89.7%. En
contraste, el presente estudio con solo 3 hemocultivos positivos muestra un
perfil mas favorable: 2 de 3 casos fueron sensibles a multiples antibiéticos
incluyendo amikacina, cefotaxima y gentamicina, con solo un caso

presentando resistencia multiple.

La diferencia mas notable radica en la escala y representatividad de los
datos. El estudio de Guadalajara analizé 235 cultivos positivos de 233 eventos
de sepsis (67 tempranos y 166 tardios), proporcionando un panorama

epidemioldgico robusto que permite identificar patrones claros de resistencia
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diferenciados entre sepsis temprana y tardia. El presente analisis, limitado por
83% de hemocultivos negativos, no permite establecer conclusiones
definitivas sobre resistencia antimicrobiana local, aunque correctamente
reconoce que la efectividad clinica del esquema empirico (Ampicilina +
Amikacina) en 89.4% de casos sugiere cobertura adecuada para los

patégenos mas probables.

La coincidencia mas importante entre ambos estudios es la baja
resistencia a amikacina. En el estudio de Lona et. al. (2024), la frecuencia de
resistencia a amikacina en enterobacterias fue menor del 3% tanto en
infecciones tempranas como nosocomiales, lo cual valida tu observacién de
que 2 de 3 casos mantuvieron sensibilidad a este antibidtico. Sin embargo,
mientras que en Guadalajara se identificé resistencia creciente a
cefalosporinas de tercera generacién en infecciones tardias (45.3% para
cefotaxima), el presente estudio no cuenta con suficientes datos para evaluar
si existe este mismo patrén de resistencia progresiva asociada a sepsis

nosocomial.

G. Evoluciodn clinica y resultados

El estudio del Instituto Nacional de Pediatria por parte de Barrera et. al
(2025) reporta una mortalidad global del 5.2% (5/96 casos), siendo la mas baja
registrada en estudios mexicanos sobre sepsis neonatal. Esta cifra es
notablemente menor comparada con el 6.4% (3/47 casos) de la presente
investigacién. Sin embargo, existe una diferencia crucial: en el INP, el 60% de
las defunciones (3/5) corresponden a sepsis de inicio temprano y 40% (2/5) a
sepsis tardia, mientras que en el presente estudio los tres casos fatales
parecen asociarse principalmente a complicaciones por ruptura prolongada de
membranas y sepsis tardia con sindrome de aspiracién. El estudio del INP
destaca que ningun caso de sepsis tardia resultd en muerte (0/31), aunque

esta diferencia no alcanzé significancia estadistica (p=0.092), contrastando
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con la presente investigacion donde la sepsis tardia con complicaciones fue

causa de defuncion.

El estudio del INP muestra que 89 de 96 pacientes (92.7%)
sobrevivieron, con 7 casos (7.3%) egresados con diagnosticos alternativos no
sépticos. La mediana de estancia hospitalaria fue 25 dias (11-45.5),
significativamente mayor en sepsis temprana. Por su parte, el presente estudio
reporta 89.4% de mejoria clinica con egreso domiciliario en condiciones
estables. Aunque las tasas de recuperacién son comparables (92.7% vs
89.4%), el INP documenta que 51.7% de pacientes requirieron segundo curso
antibidtico y 9% un tercer esquema, sugiriendo complejidad en el manejo.
Ambas investigaciones concluyen que la identificacion temprana y el
tratamiento antimicrobiano oportuno son determinantes para el prondstico
favorable, con la sepsis de inicio temprano asociandose consistentemente a
mayor morbilidad, estancias prolongadas y, potencialmente, mayor riesgo de
mortalidad cuando coexisten multiples factores de riesgo maternos vy

neonatales.

I. Recomendaciones basadas en la discusion

Considerando nuestros hallazgos y su comparacion con la literatura

internacional, recomendamos:

1. Vigilancia microbiolégica local: Establecer sistemas como
muestreo de las tomas de aire, cultivos de manos, tuberias de
lavamanos, en las areas de tococirugia, UCIN, asi como de ductos de
aire acondicionado como vigilancia activa para identificar patdégenos y
patrones de resistencia en periodos de una o dos ocasiones al ano
locales que permitan optimizar la terapia empirica como lo marca la

NOM-025-SSA3-2013 .

2. Diagnodstico basado en criterios clinico-epidemioldgicos:

Dado que la mayoria de hemocultivos son negativos, fortalecer el
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diagndstico mediante criterios clinicos por parte del servicio de
pediatria, factores de riesgo maternos con la obtencion de informacion
por el servicio de ginecologia y marcadores inflamatorios (PCR,
procalcitonina); asi mismo mediante la obtencion de datos de la historia
clinica asi como de la toma de estudios de laboratorio materno y en
cuanto se obtenga al neonato a las 12 horas de vida tamizar a quienes

tengan factores de riesgo.

3. Intervencién a través del servicio de ginecologia en los
factores de riesgo maternos: La alta prevalencia de RPM e IVU sugiere
oportunidades para intervencion obstétrica prenatal que podrian reducir

la incidencia de sepsis neonatal .

4. Uso racional de antibidticos: Mantener el esquema
Ampicilina + Amikacina como primera linea, pero desarrollar algoritmos
de desescalada para hemocultivos negativos con evolucién clinica

favorable.

5. Estudios de susceptibilidad local: Realizar antibiogramas
sistematicos en hemocultivos positivos para mantener actualizado el

mapa de resistencia local cada 6 a 12 meses.
J. Limitaciones y fortalezas
Limitaciones
e Muestra relativamente pequena (n=47)
e Alto porcentaje de hemocultivos negativos limité analisis de resistencia
e No fue en estudio con Disefo retrospectivo transversal sin grupo control

e Falta de algunos datos en expedientes incompletos, no se vigila que los
expedientes sean llenados de manera correcta, aunque es un servicio
en el que hay personal variable, se debe designar a un médico
epidemiodlogo o de la calidad en la atencion para asegurar el correcto

cumplimiento de la norma oficial mexicana 004 del expediente clinico.
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Fortalezas
e Analisis detallado de factores de riesgo maternos
e Comparacion sistematica con literatura internacional contemporanea
e Poblacion homogénea (recién nacidos a término)
e Inclusion de datos clinicos y demograficos completos
e Alineacion con criterios diagndsticos internacionales

e Se tiene ya esta experiencia de investigacién, se debera seguir
investigando y hacer estudios de cohorte con los recién nacidos y con

sus madres

CONCLUSIONES

Respuesta al Objetivo 1: Frecuencia de Sepsis Neonatal Temprana

y Tardia

Se identificaron 47 casos de sepsis neonatal en recién nacidos de
término durante 2024. La sepsis temprana predominé con 57.4% de los casos,
mientras que la sepsis tardia representd el 42.6% restante. Este patron de
predominio de sepsis temprana confirma que la transmision vertical
materno-fetal es la via de infeccion mas importante en esta poblacién,
asociandose principalmente con ruptura prematura de membranas (51.1%) e

infecciones maternas del tracto genitourinario (46.8%).
Respuesta al Objetivo 2: Agentes Aislados en Hemocultivos

No se identificé un agente patdgeno predominante mediante cultivo
convencional. El 83.0% de los hemocultivos (39/47) no presentaron desarrollo
microbiano a las 96 horas de incubacién. Solo el 6.4% (3/47) permitio
identificacion especifica del microorganismo, cifra insuficiente para determinar
patrones de predominancia. Este hallazgo no refleja ausencia de infeccion,

sino la efectividad del tratamiento antimicrobiano empirico precoz
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administrado al 100% de los pacientes y la naturaleza de bajo indculo de la

bacteremia neonatal.

Respuesta al Objetivo 3: Caracteristicas Clinicas y Demograficas

La poblacion estudiada mostré edad gestacional promedio de 38.5 +
1.8 semanas y peso al nacimiento de 2.88 + 0.54 kg. El 93.6% tuvo peso
normal, siendo esto un factor protector importante. Predomind el sexo
masculino (59.6%, razén 1.47:1). La via de nacimiento fue cesarea en 53.2% y
parto vaginal en 46.8%. La dificultad respiratoria fue el signo clinico mas
frecuente (68.1%), seguida de fiebre (38.3%) y alteraciones laboratoriales
(834.0%). Todos los casos fatales (3 pacientes) presentaban ruptura prematura
de membranas prolongada, subrayando este factor como predictor de mal

prondstico.

Respuesta al Objetivo 4: Sensibilidad Antimicrobiana y Patrones

de Resistencia

El esquema empirico Ampicilina + Amikacina demostro alta efectividad
como terapia de primera linea en el 83.0% de los casos, logrando mejoria
clinica en el 89.4% sin necesidad de escalada terapéutica. Solo el 10.6%
requirié adicion de Cefotaxima y unicamente el 2.1% necesitdé Vancomicina +
Cefepime. La baja necesidad de escalada terapéutica (17.0% total) sugiere que
los patdégenos causales mantienen excelente sensibilidad a los esquemas de
primera linea, sin evidencia de resistencia antimicrobiana significativa en esta

poblacién.
Evaluacion de la Hipoétesis General

La hipétesis H1 "Existe un agente patégeno predominante aislado por
hemocultivo en pacientes recién nacidos de término con sepsis neonatal" no
puede aceptarse en su forma literal debido a que el 83.0% de hemocultivos
fueron negativos, imposibilitando analisis de frecuencias y determinacion de

prevalencia especifica. Sin embargo, los hallazgos validan el diagndstico
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clinico-epidemiologico de sepsis neonatal: la respuesta clinica favorable
(89.4% de mejoria, 6.4% mortalidad) confirma que la sepsis fue correctamente
identificada mediante criterios clinicos y factores de riesgo, y tratada

efectivamente con esquemas empiricos apropiados.

Conclusion

El estudio caracterizd exitosamente la sepsis neonatal en recién
nacidos de término del Hospital General de Tula. Aunque no se identificd un
agente patégeno especifico predominante, se demostré que el hospital
implementa diagndstico clinico oportuno, terapia antimicrobiana empirica
precoz y efectiva (Ampicilina + Amikacina), y logra resultados clinicos
favorables. Los factores de riesgo mas importantes identificados fueron ruptura
prematura de membranas e infecciones maternas del tracto genitourinario,
ambos modificables mediante intervencion obstétrica. La dificultad respiratoria
debe considerarse signo de alerta critico en recién nacidos a término dentro de
las primeras 72 horas de vida. La ausencia de identificacion microbiolégica
refleja la complejidad diagndstica de la sepsis neonatal en el contexto de

tratamiento antibidtico oportuno, no la ausencia de infeccién bacteriana.

Aunque no se identificé un agente patdégeno predominante mediante
cultivo, el estudio permitié caracterizar de manera exhaustiva los factores
significativamente asociados a la presencia de sepsis neonatal en recién

nacidos de término del Hospital General de Tula.

RECOMENDACIONES

1. Fortalecimiento del Diagndstico Clinico

Implementar evaluacion sistematica de factores de riesgo
materno-fetal en todas las unidades. Dado que la ruptura prematura de
membranas estuvo presente en el 51.1% de los casos, se debe documentar el

tiempo exacto de ruptura, caracteristicas del liquido amnidtico y comunicar
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esta informacion al equipo neonatal. Todo recién nacido con dificultad
respiratoria en las primeras 72 horas debe evaluarse para sepsis, ya que este
fue el signo mas frecuente (68.1%). Se requiere establecer un algoritmo
diagndstico estandarizado que integre factores de riesgo maternos, edad

neonatal y presentacion clinica.

2. Optimizacion del Diagnéstico Microbioldgico

Mejorar la técnica de toma de hemocultivos mediante capacitacion en
asepsia rigurosa, uso de antiséptico con tiempo de secado minimo de 30
segundos, y obtenciéon de al menos 1 ml de sangre antes de administrar
antibiéticos. Considerar implementar PCR multiplex para identificacion rapida
de patdgenos en 24-48 horas versus 72-96 horas del cultivo convencional.
Establecer vigilancia trimestral de patrones de resistencia antimicrobiana
especificos para patdégenos neonatales, comunicando los resultados

periddicamente al equipo clinico.

3. Tratamiento Antimicrobiano Oportuno

Mantener Ampicilina + Amikacina como terapia empirica de primera
linea (efectiva en 83.0% de casos). El tiempo entre sospecha clinica y primera
dosis no debe exceder una hora. Las dosis deben ser precisas segun peso:
Ampicilina 50 mg/kg/dosis y Amikacina 12 mg/kg/dosis, con intervalos
apropiados segun edad postnatal. En hemocultivos negativos con mejoria
clinica, completar 5-7 dias de tratamiento. Implementar verificacion doble
independiente de prescripciones pediatricas y asegurar disponibilidad

inmediata de antibiéticos en todos los servicios.

4. Uso de Biomarcadores

Implementar medicién rutinaria de proteina C reactiva y considerar

procalcitonina como biomarcadores de infeccidn bacteriana. Medirlos al
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momento de presentacion clinica sospechosa y repetir a las 24-48 horas para
evaluar tendencia. La combinacion de PCR, procalcitonina, recuento
leucocitario y formula diferencial proporciona mayor sensibilidad diagndstica
que cualquier marcador individual. La normalizacion progresiva de estos
marcadores apoya la decision de descontinuar terapia antimicrobiana,

evitando sobretratamiento innecesario.

5. Prevencion mediante Intervencion Obstétrica

Fortalecer protocolos de manejo de ruptura prematura de membranas,
incluyendo decisiones sobre induccion del parto y antibidticos intraparto
cuando esté indicado. Realizar tamizaje universal de Streptococcus grupo B
entre 35-37 semanas de gestacién, administrando profilaxis intraparto
(penicilina o ampicilina) a gestantes positivas. Implementar tamizaje prenatal
universal para infecciones urinarias, tanto sintomaticas como asintomaticas,
garantizando tratamiento oportuno. Establecer comunicacion efectiva entre

obstetricia y neonatologia sobre factores de riesgo antes del nacimiento.

6. Seguimiento Post-Egreso

Establecer protocolo de seguimiento para recién nacidos que
padecieron sepsis neonatal. Aunque el 89.4% egresé exitosamente, el
seguimiento a corto plazo (7-14 dias) y mediano plazo (1-3 meses) permite
identificar complicaciones tardias, evaluar crecimiento y desarrollo, y detectar
secuelas neuroldgicas o auditivas. Las consultas deben coordinarse entre
neonatologia y pediatria de atencion primaria para asegurar continuidad en la

atencion y deteccion temprana de cualquier complicacion.

7. Capacitacion del Personal

Realizar capacitacion obligatoria cada 6 meses para todo el personal

involucrado en atencién neonatal (pediatras, médicos generales, enfermeras,
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matronas, emergencias). Los temas deben incluir: reconocimiento de factores
de riesgo, presentacion clinica incluyendo signos sutiles, técnicas de toma de
hemocultivo, criterios para inicio de terapia, esquemas antibidticos y dosis
apropiadas, monitoreo de respuesta terapéutica y criterios de desescalada. La
capacitacion debe ser practica, basada en casos clinicos reales e incluir

simulacion clinica cuando sea posible.

8. Protocolo Institucional y Vigilancia Epidemioldgica

Desarrollar protocolo institucional escrito y estandarizado sobre
manejo de sepsis neonatal, accesible en todos los servicios, con flujogramas
de decisién clinica y roles especificos del equipo multidisciplinario. Actualizar
cada 2-3 anos basado en nueva evidencia. Establecer sistema de vigilancia
epidemioldgica que registre todos los casos, caracterizacién clinica, patégenos
aislados, patrones de resistencia, factores de riesgo y desenlaces. Esta
vigilancia debe ser coordinada entre neonatologia, obstetricia, microbiologia y
control de infecciones, generando informacién local para toma de decisiones

basada en evidencia especifica del hospital.
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Anexos

Instrumento de recoleccién de datos para el proyecto
“Frecuencia de agentes patdgenos aislados en hemocultivo en pacientes recién nacido de término con
sepsis neonatal en la unidad de cuidados intensivos neonatales del Hospital General de Tula en el
periodo del 2024”

(Elaboracién Propia)

1- Informacién general del paciente

Fecha de nacimiento: Edad gestacional:
Pesoalnacimiento: _____ Sexo: Hombre / Mujer
Via de nacimiento: Parto vaginal / Cesarea

2-Informacion clinica
Diagnéstico de sepsis: Si /No Tipo de Sepsis: Temprana /
Tardia Fecha de diagnostico:

Signos sintomas
presentes:

3-Resultado microbiolégico

Resultado de hemocultiva: Positivo / Negativo

Tipo de microorganismo: __ Especie del agente:
Resultado de antibiograma:

4-Seguimiento clinico:
Evolucion clinica (mejoria, estabilidad o deterioro del estado general):

Resolucion del caso (mejoria, muerte):

5-Tratamiento empleado:

Recibio tratamiento con antibiéticos: Si/ No

Tipo de antimicrobiano: Dosis y dias empleados de
tratamiento,

6-Factores de riesgo de la madre

Edad materna Namero de gesta

Complicaciones durante la misma
VU Tratamiento empleado
RPM si/no

Tiempo de la misma mecanismo de ruptura

Cronico degenerativo: diabetes mellitus gestacional
Hipertension arterial gestacional Preeclampsia_ Eclampsia

Apéndice A. Instrumento de recoleccién de datos
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ARTICULDO 20.- Se entiende por consentimiento informadao el acuerdo por escrito, mediante el cual el
sujeto de investigacion o, en su caso, su representante legal autoriza su participacion en la investigacion,
con pleno conocimiento de la naturaleza de los procedimientos y riesgos a los que se someterd, con la
capacidad de libre eleccion y sin coaccion alguna.

ARTICULO 21.- Para que el consentimiento informado se considere existente, el sujeto de
investigacion o, en su caso, su representante legal debera recibir una explicacion clara y completa, de tal
forma gue pueda comprenderla, por lo menos, sobre los siguientes aspectos:

1. La justificacion y los objetivos de la investigacion;

. Los procedimientos que vayan a usarse y su proposito, incluyendo la identificacion de los
procedimientos que son experimentales;

lll. Las molestias o los riesgos esperados;

IV. Los beneficios que puedan obtenerse;

V. Los procedimientos alternativos que pudieran ser ventajosos para el sujeto;

VI. La garantia de recibir respuesta a cualquier pregunta y aclaracion a cualquier duda acerca de los
procedimientos, riesgos, beneficios y otros asuntos relacionados con la investigacion y el tratamiento del
sujeto;

VIl. La libertad de retirar su consentimiento en cualquier momento y dejar de participar en el estudio,
sin gue por ello se creen prejuicios para continuar su cuidado y tratamiento;

Viil. La seguridad de que no se identificara al sujeto y que se mantendra la confidencialidad de la
informacion relacionada con su privacidad;

IX. El compromiso de proporcionarle informacion actualizada obtenida durante el estudio aunque ésta
pudiera afectar la voluntad del sujeto para continuar participando;

X. La disponibilidad de tratamiento medico y la indemnizacion a que legalmente tendria derecho, por
parte de la institucion de atencion a la salud, en el caso de dafos que la ameriten, directamente
causados por la investigacion, y

XI. Que si existen gastos adicionales, éstos serdn absorbidos por el presupuesto de la investigacion.

TITULO SEXTO
De la Ej ion de la |y igacion en las ituci de

1a la salud

CAPITULO UNICO

ARTICULD 113.- La conduccion de la investigacion estard a cargo de un investigador principal, quien
debera ser un profesional de la salud y tener la formacion académica y experiencia adecuada para la
direccion del rabajo a realizar, ademas de ser miembros de la instilucion de atencion a la salud y contar
con la izacion del jefe le de drea su de adscripeion.

ARTICULO 114.- Para efectos de este Reglamento se © pre de la salud aquell
s cuyas actividades relacionadas con la medicina, odontologia, wveterinaria, biclogla,
bactericdogla, enfermeria, frabajo social, quimica, psicologla, ingenierla sanitaria, nutricion, dietologia,
patologla y sus ramas y las demas que establezcan otras disposiciones legales aplicables, requieren de
titule profesional o cerificado de especializacion legals i istrado por las i
educativas competentes.

g P ¥ reg

ARTICULD 115.- Las | i MNES S8 de conformidad con un protocolo, el cual serd
elaborado de acuerdo a la norma técnica que para el efecto emita la Secretaria e incluira los elementos
que permitan valorar el estudio que se propone realizar.

ARTICULO 116.- El investigador principal se encargara de la direccidn técnica del estudio y tendra las
siguientes atribuciones:

I. Preparar el protocolo de ka investigacion;

Il Cumplir los procedimientos indicades en el protocolo y soliciar izacion para la
los cases necesarios sobre aspecios de ética y bioseguridad;

Ml Documentar y registrar tedos los datos generados durante el estudio;

Apéndice B. Articulos correspondientes a los aspectos éticos y en materia de
investigacion de este proyecto extraidos del Reglamento de la ley general de

salud en materia de investigacion para la salud.
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LEY GENERAL DE SALUD
TITULO PRIMERO
Disposiciones Generales

CAPITULO UNICO

ARTICULO 1o. La presente Ley reglamenta el derecho a la proteccion de la salud que tiene toda persona en
los términos del articulo 4o. de la Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos, establece las bases y
modalidades para el acceso a los servicios de salud y la concurrencia de la Federacion y las entidades
federativas en materia de salubridad general. Es de aplicacion en toda la Republica y sus disposiciones son de
orden publico e interés social.

ARTICULO 3o. En los términos de esta Ley, es materia de salubridad general:

L La organizacion, control y vigilancia de la prestacion de servicios y de establecimientos de salud a los
que se refiere el articulo 34, fracciones |, lll y IV, de esta Ley;

. La atencion medica, preferentemente en beneficio de grupos vulnerables;
"Il bis. La Proteccion Social en Salud;

. La coordinacion, evaluacion y seguimiento de los servicios de salud a los que se refiere el articulo 34,
fraccion II;

. La atencion materno — infantil;

*E1V Bis. El programa de nutricion materno-infantil en los pueblos y comunidades indigenas;
25\, La salud visual

22\, La salud auditiva

Vil. La planificacion familiar;

Vill.  La salud mental;

"3 adicion en Diarlo Oficial de 15 de mayo 2003
% pdicioon en Diairio Oficial de 19 de septiembre de 2006
*3 adicion en Diario Oficial de 24 de febrero de 2005

Apéndice C articulos de los aspectos éticos mencionados extraidos de la ley

general de salud.
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EXPEDIENTE
FECHA'Y HORA

14.0823
0700 hrs

Z SALUD |\
S

wral sl Tt
VI e

s iy
N D e
g o v o] Lamen frebas O 30

e ki et hin e

NOMBRE: “ SEXO: MASCULING F NACIMIENTO: 130923 HORA DE NACIMIENTQ: 1158 res
RESUMEN MEDICO

os antecedentes

Se trata do neonalo masculing, o Sus prameras 19 heras de vida extrautennd y estancia hesplalan,, e ;
Cucata con los siguienles antecedentes de mpertangia Inferrogatono a la madre (Maylen Anani Ceron Hernander) |

nimero Tepattidn, Hidalgo 1elefono 1731512438

o0 | Madorg s

**Antecedentes heredofamiliares. -
Madre ¢e 2 afes de odad, Hemotpo O+, estado ol upién Tbre, escolaridad heencaturl, eupagien ama de Casa, mega e
aleeholismo negades, religion enstiana, aparentemenie sana .
Padre (Fausto Reyes Jimenes) de 30 anes de edad. Hemotipo desconoee, ocupacion empleado en Cee
aleahelisme negade, tabaguismo negada, religion catdlica, aparertemente sano

Hijo unico

Carga genetica per ambas ramas para thabetes mellius

manlas, tabaguismo y

1 Cola (cuenta con derochohabicngia af IMSS)

““Antecedentes personales no patolégicos. T
Ongmana y residente de Tepetitlan, Hidalgo | de mvel soc wmico bajo, con sus repercusiones higrenico digtetcas. Hattan en casa propa

. cloctneidad Cohabi crsonas on |
constnuioa ¢ matenales perdurables. cuenta con los servicios basicos de urbanizacion, agua potable. drenaje ¥ cloctneidad Cohabitan 2 personas o
habitacones. hacinarmiento negabivo Convivencia con animales negada

“*Antccedentcs prenatales ’ - i & o
Magre oo P4 atos 3¢ cdad al momento del embrazo, Producto do la gesta 1, Aborto 0, Cesarea 0, parta 1, que inicia centrol prenatal a partr del terger mi':\:
cen d

gestacionaceaierae 2 un total de £ consultas, con ingesta de acido folico y hierro, calewo. Tamizaje VORL y VIH negatves. CTOG ne realvady, cuenta
dosis ce vacuna contra COVID-19. ura dosis de toxode tetanico ¢ influenza. Curso con infeceion de vias unnarias reeurentes, tratadas y aparentemente
remibdas, cervicovaginits a los 7 meses, con tratamiento no especificado ¥ remision aparente. Niega hipertensicn gostacional. Realira ultrasendes en
numero ae 4, recontandose dentra ¢c paramelres normales

**Antecedentes pennatales. . e
Reselucion del emoarazo a las 40 SDG via vaginal, nace ¢l dia 13/09/23 a las 1156 hrs. Respira y lloro af nager, amentande maniobras hanituales \7

reanmacien neonatal Calificandose con APGAR 8.9, Capurro 40 2 SDG peso 3800 talla 49 cm, siverman Andersen 0. Se aplica profilivs con cloranfenics
oftalmico y vitamina K Se indica alojamicnto conjunto

"Padccimiento actual

Inicia una hora costener @ su nacimicnto, al cstar en apego inmediato y alimentacien al seno matemo, al prosentar apreximadamente @ las 12.5% koras
cinacs's generalizada, flacides, por fo que de inmediato sc pasa a cuna de calor radiante, no responde a Ia estimulacion tact!, por lo que se brnda un eicls de
vertlacion a presien pesiliva por residente ge prmer aie de ginecolegia, solicitando urgente nuestra presencia en area tocoquirurgicd, a mi lcgada. neoraw
palda, acrocianctico, cen dificultad respiratona, por lo que sc decide colocar 02 en casco cefalico a b htros/minute, sin embarge con ingremente def patren
respiratero, por lo gue se decide pregiesar a fase |l de la ventilacion y s indica su ingreso al senvicio de UCIN, se comenta con ambos padres b situasien
aciual de nuestra sala que permancee corrada por brote de Klebsiclla pneumeniac y Pscudomonas lutcola, ademas al centar el padre con derechehabienca o
IM8S se selicitara traslade a unidad medica correspondienic

Somatometria, Pese 3800 gramos, Talla 49 cm

Signos vitales | recuencia cardiaza 130 pm | recuencia respiratona 68xmTemperatura 37.7°C, Saturacion de oxigene 98% Glucosa capilar 74 mg/dl
Exploracen fisica Clinicamente se encuentra paciente hipoactivo, reactiva a estimulos, palides mucolegumentana, ¢rinca con fontanela antenof normotensa.
sin cnoostesis i exostosis, cacells de implantacion normal, pupilas. isoconcas y normorreflocticas, nannas permeables, adecuada implantagidn de pab
aurcular, mucosa oral bien hidratada, labio y paladar integres, cuclio cilindrico, traquea central, claviculas integras, terax simetrico, con datos do dif
respiratonia, campos pulmonares con adecuada lransmusion del burbujco del CPAP,  precordio con ruidos cardiaces nbmices, adecuada intensidad y con
tendencia a la bragicarcia, sin lograr auscultar ruidos agregados en cste momento, abdomen con muion umbilical pinzado, sin datos de sangrade, blando
depresible, no megalias, columna integra, genitales fenolipicamente masculinos, ano permeable, extremidades integras simétricas, hipertroficas. pulses
palpablcs simetnces, llienado capilar distal inmcdiato, sin al to de la cxp \

Laboraterios 13/08/23 (8 horas de vida): grupo y Rh O positivo, proteina C reactiva 1104 mg/L, Hb 184 g/dL, hto 57 6%, leucocitos 23 mil, linfocites 23.1%,
menccites 8 1%, cosincfilos 1 6%, basofilos 4 3%, neutréfilos 62 9%, plaquetas 242 mil, atbumina 4.4 grfdl, calcio 9.1 mgidL, DHL 643 UL, CK total 1837 UL,
iseensima de CK fraccon Mb 83 UA.

Impresion diagnostica.
“*Neumonia congenita
**Probable asfixia leve
**Recien nacido masculino de termino (40 2 SDG por Capurro) con peso alto para cdad gestacional

Pacientc que ingresa con diagnosticos comentados, en csic momento hipoaclivo, pero reactiva a estimules, sin pdausas, s apneas, s omy ontos
anormales hasta ¢l memento, por lo que wgilaremos estrechamente estado neurolégico para ajuste en ¢! mancjo, per ¢ memento $n medicamente
antcomiceal Se mantiene en fasc Il de la venblacion, con tendencra a la polipnea, ne contamaes con gasametrias en ol hoszital, con fendencia ala bradicatia

viglanctd de eslads hemodinamico para ajuste en ol manejo Se encuentra con drendje on posos de cate a traves de sonda oegasiiea se agregd i s é
la bomkba ce prefenes continua en ayuno, baje estreena viglanca de estado de hidratacien, uresis y balance hidnge para maneo anamea de los liquides S
encuentra sin datos o respuesta inflamatoria, sibien los paraclinicos sin dalos bioguimiicos de sepsis, s¢ observa en radiegratia nfilrade mtarstiod M
que repasa 1a lincd medid, de preocming basal gerecho, compatible con neumonta congenita, por Iy que s¢ decide icir mancio antmierobiang &
amingpenicling y amroglucosido, al pendiente de dalos ac respucsta inflamatona sistémica, evolucion y eventualidades para ajuste on of ma W Glu
capilarcs dentro €¢ 1a nermalgde, pero cen apeyo de glucosa kilo minuto a 54 mgkgdia, al pendiente do controles para aste en el aperte ¥ mantengr
metausiicamente estable Se reaivara documentacion para que ¢l padre pucda realizar su afliacion a IMSS
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@ HOSPITAL GENERAL TULA
Notas Médicas
HOSPITAL GENERAL TULA

Expediente 144479 Paciente. Sexo: Masculino Edad: 12d
Fecha de Ingreso: 14 sep 2023 Estado de Nacimiento: HIDALGO Lugar de Resldencia: '
Estado Civil Ocupacién Escolaridad: Religién:
Domucilio Teléfono:
No. Neta 13 NOTA DE EVOLUCION I 25 sep 2023 05:45
Servicio  Hospitalizacién pediatria Area Médica  UCIN
Diagnosticos
1480 Paro cardiaco con resucitacién exitosa
Duraciéon un minuto.
P210 Asfixia del nacimiento, severa
P238 Neumonia congénita, organismo no especificado
SIN GERMEN AISLADO AL MOMENTO CON NEUROINFECCION ASOCIADA [
P368 Sepsis bacteriana del recién nacido, no especificada
P378 Otras enfermedades neonatales infecciosas o parasitarias especificadas
Probable neuroinfeccion.
P599 Ictericia neonatal, no especificada
Hiperbilirrubinemia multifactorial
P742 Alteraciones del equilibrio del sodio en el recién nacido
Hiponatremia i
P90X Convulsiones del recién nacido ‘
R572 Chogque septico i
Datos del paciente /
Interrogatorio. Indirecto
Urgencias. 4 Calificada Pediatrica i

S Se trata de paciente masculino de 12 dias de vida estrauterina y estancia intrahospitalaria con los diagnosticos ya comentados, mas
hiponatremia e hipocalcemia. Al iniico dela guardia contendencia ala bradicardia 80 latidos por minuto, hipotension, oliguria, con datos
de chogue, se nos informa por personal de enfermeria y acudimos al instante.

O Signos vitales actuales: frecuencia cardiaca. 114 latidos por minuto, frecuenica respiratoria: 40 respiraciones por minuto, tension arterial. {
80/27, TAM: 37, saturacion: 98%, temperatura. 37 grados centigrados, ingresos reales parciales de 163mlkgdisa, balance hidrico positivo de
34 ml, diuresis al momento de 3mlkghr. glicemia capilar ultima de 93mgdl. perimetro abdominal de 35 cm.

NEUROLOGICO: bajo sedaciény relajacion, no ha presentado movimientos anormales, con pupilas con tendencia a la miosis, y pobre
respuesta 2l estimulo luminoso, fontanela a terior plena, USG con hemorragia parenquimatosa ya comentada, acudio neurologia de forma
externa quien refiere que la paciente cursa epilepsia, sugiere continuar con menejo establecido y solicitar electroencefalograma y TAC de
craneo en cuanto condiciones mejoren.

HEMODINAMICA: inestavble, al inicio de la guardia con datos de bajo gasto, con chogue hipovolemico pb. cardiogenico, clinicamente con |
edemz generalizado, con bradicardia, hipotension, llenado capilar de 6 segundos, con pulsos muy debiles en extermidades, se dejan |
liguidos totales a 143 mlkgdia, manejo dinamico con aminas actualmente se queda con adrenalina a 1.6 megkgmin, norepinefrina a !
2megkgmin, dobutamina a 10megkgmikn, dopamina a 5megkgmin, posterior a lo cual presento mejoria en la frecuencia cardiaca 114 latidos
por minuto, llenado capilar de 3 segundos, se palpan mejor los pulsos aungue aun débiles, mejoro tension arterial a penas alcanza
percentil 5 de acuerdo asu edad. continjamos menjo dinamico. {
RESPIRATORIO: en fase Ill de la ventilacion, con secresiones espesas blanquecina por canula orotraqueal, no sibilancias, ne crepitantes. |
saturaciion arriba de 90%.

A inicizlmente con alcalosis respiratoria  descompoensada e hiperoxemia, se han realizado ajuste de acuerdo con control gasometrico, ultimo
control de las 05:15 am del hoy con ph: 7.38, pc02: 34, p02: 157, HCO3: 20.1, BE: -3.7, lactato: 2.7, se dejan parametros ventilatorios: pip: |
de 21se dejaen 20, peep: 7 igual, fio2. de 75 se lleva a 65%, ciclados por minutos en 40 per minuto igual, ti: 0.38, igual.

GASTRONUTRICIO: en ayuno, no ha evacuado, perimtro abdominal sin incremento, peristalsis ausente, contnuamos en ayuno, de ayer a
hoy zlenido ganacia ponderal de 480 gr, asociado edema.

HEMATOINFECCIOSO. a tuvo pico febril en turno previo, se ha mantenido en 37 grados aproximadamente, se encuentra con vancomicina
€nsu dia dosy cefotyaxima ensu dia nueve, se toma control de biometria hematica ayer: lueacs. 5700,neutros: 36.7%, linfos: 22.5%,
plaguetas. 219mil, luce palida, sin embargo hb: 13.90, hto. 38.2, continuamos igual. ]
IMETABOLICO. con disglicemia ha pasado de hiperglicemia a hipoglicemia y visceversa, ha ameritado bolos con solucion glucosada al |
10% y enocasiones infusion de insulina, ultimo control de 83mgd|, dejo aporte de glucosa kilo minuto a 5, se tomo control de electrolitos
SENcCos y repota hiponatremia de 118, aumento sodiode 3 a 6, hipocalcemia de 6.5, incremento aporte de 100a 200, hiperfosfatemia de
6.4, potasio de 4.8, se deja paorte de 1, y con alcalosis repiratoria descompensada ya mencionada.

RENAL. con tendencia ala oliguria al inicio de guardia, se reajuataron aminas ya comentadas, continuamso con diurelico a base de
bumetanida y furosemide, y cierra con uresis horaria de 3mikghr, setoma control de azoadosy se reporta creatinina de 07, BUN:15

P Paciente Que se reporta muy grave, con pronostico malo a corto y largo palzo para la funciény la vida, con riesgo de sepsis nosocomial,
falla organica multiple, estatus epileptico, etc., desenlace fatal
Plan: = ayuno, con soluciones 100/6/1/200/50, gkm: 6, vancomicina en su dia dos, cefotaxima en su dia 9, levetiracetam, fenitoina y
fenobarvital a dosis maximas, vitamina K cada 72hrs, fentanilo a 3mcgkgmin, midazolam a 300mcgkg, norepinefrina a 2mcgkgmin,

Page 10of 2

Apéndice E. ejemplo del Expediente clinico que se utilizara para esta

investigacién en la que se presenta, resumen, historia clinica, nota de

evolucion, hemocultivo y antibiograma.
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OF. NUm. HGTULA-EyC-084-2075

Asunto: Aprobacion de |a Ejecucién de
Proyecto De Investigacion

Dr.Juan Rodrigo Lara Romero
Médico Residente del 3er afio de Ia
Especialidad en Pediatria

PRESENTE

Por medio de la presente, se le notifica que su Proyecto de Investigacion
para realizar el proceso de titulacién en la Especialidad de Pediatria ha sido
revisado conforme y a través del Comité de Ensefianza e Investigacién de
este hospital. Tras la revision pertinente, se APRUEBA la ejecucion del
proyecto de Investigacion titulado “FRECUENCIA DE AGENTES PATOGENQOS
AISLADOS EN HEMOCULTIVO EN PACIENTES RECIEN NACIDO DE
TERMINO CON SEPSIS NEONATAL EN LA UNIDAD DE CUIDADOS
INTENSIVOS NEONATALES DEL HOSPITAL GENERAL DE TULA EN EL
PERIODO DEL 2024". El niumero de registro asignado a este proyecto sera:

HGTCEI-EM2025-05

De igual forma se le solicita, que a partir de la fec.ha, indique este
nimero en todos los documentos de difusion derlvado§ dg. esta
investigacion, y al finalizar su proyecto notifique por oficio la terminacion del
mismo a este comité de Enserianza e Investigacién del Hospital General de

Tula,

Atent

amente
Mtra. Leticia- £nén§% Vergara

Director Médlco
Presidente del Comité de Ensefianza e |

nvestigacion
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