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Resumen

Introduccioén: la sepsis neonatal bacteriana precoz es una causa importante de morbimortalidad
neonatal. Su diagndstico y tratamiento oportuno representan un importante desafio para las uni-
dades de terapia intensiva neonatal.

Obijetivos: determinar la incidencia, factores de riesgo y morbimortalidad asociada a la sepsis
neonatal precoz. Analizar la sensibilidad antibidtica de los microorganismos aislados.
Metodologia: estudio retrospectivo, descriptivo, acerca de los casos de sepsis neonatal bacteria-
na precoz entre los afos 2014 y 2020 en el Centro Hospitalario Pereira Rossell (CHPR).
Resultados: 22 casos de sepsis neonatales bacterianas precoces fueron identificados en el pe-
riodo descrito, con una incidencia total de 0,47 cada 1.000 nacidos vivos. La incidencia aumen-
ta a medida que disminuye la edad gestacional. La totalidad de los recién nacidos presentaron
sintomatologia respiratoria, 20 de ellos fue en las primeras 48 horas. Los microorganismos mds
frecuentes fueron Estreptococo del grupo B (EGB) y E. coli en términos y pretérminos respectiva-
mente. El plan antibiético empirico utilizado (ampicilina y gentamicina) es efectivo contra estos
microorganismos teniendo en cuenta su sensibilidad antibidtica. La mortalidad reportada fue de
0,13 cada 1.000 recién nacidos vivos.

Conclusiones: la incidencia de sepsis precoz en el CHPR es similar a la reportada a nivel mundial.
La mortalidad es baja, afectando principalmente a prematuros severos. La prevencidon de la trans-
mision materno-fetal del EGB continda siendo una herramienta valiosa en esta enfermedad.
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Summary

Introduction: early onset of bacterial neonatal
sepsis is an important cause of neonatal
morbidity and mortality. Diagnosis and early
treatment are a major challenge for neonatal
intensive care units.

Objectives: determine the incidence, risk
factors, morbidity and mortality associated
with early onset neonatal sepsis. Analyze
antibiotic  sensitivity of the isolated
microorganisms.

Methodology: retrospective, descriptive study
about cases of early onset bacterial neonatal
sepsis between 2014-2020 at the Pereira
Rossell Pediatric Hospital (CHPR).

Results: 22 cases of early bacterial neonatal
sepsis were identified in the period mentioned
above, with a total incidence of 0.47 per
1000 live births. The incidence increased as
gestational age decreased. All newborns
presented respiratory symptoms, 20 of them
in the first 48 hours. The most frequent
microorganisms were group B Streptococcus
(GBS) and E. coli in terms and pre-term
patients respectively. The empirical antibiotic
plan used (ampicillin and gentamicin) was
effective against these microorganisms taking
into account their antibiotic sensitivity.

The reported mortality was 0.13 per 1000 live
births.

Conclusions: the incidence of early sepsis in
the CHPR is similar to that reported globally.
Mortality is low, mainly affecting severely
premature babies. Prevention of maternal-
fetal transmission of GBS continues to be a
valuable tool in preventing this disease.
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Resumo

Introducdo: a sepse neonatal bacteriana
precoce é umaimportante causa de morbidade
e mortalidade neonatal. Seu diagndstico
e tratamento oportuno representam um

Archivos de Pediatria del Uruguay 2024; 95(2)

importante desafio para as unidades de terapia
intensiva neonatal.

Objetivos: determinar a incidéncia, os fatores
de risco e a morbimortalidade associados a
sepseneonatal precoce. Analisarasensibilidade
aos antibidticos dos microrganismos isolados.
Metodologia: estudoretrospectivo e descritivo
sobre casos de sepse neonatal bacteriana
precoce entre 2014-2020 no Centro Hospitalar
Pereira Rossell (CHPR).

Resultados: foram identificados 22 casos de
sepse neonatal bacteriana precoce no periodo
descrito, com incidéncia total de 0,47 por
1.000 nascidos vivos. A incidéncia aumenta a
medida que a idade gestacional diminui. Todos
os recém-nascidos apresentaram sintomas
respiratdrios, 20 deles nas primeiras 48 horas.
Os microrganismos mais frequentes foram
Streptococcus do grupo B (GBS) e E. coli
em termos e prematuros respectivamente.
O plano antibidtico empirico utilizado
(ampicilina e gentamicina) é eficaz contra
estes microrganismos tendo em conta a sua
sensibilidade aos antibidticos. A mortalidade
relatada foi de 0,13 por 1.000 nascidos vivos.
Conclusdes: a incidéncia de sepse precoce no
CHPR é semelhante arelatada mundialmente. A
mortalidade é baixa, afetando principalmente
bebés prematuros graves. A prevencado da
transmissdao materno-fetal da SGB continua a
ser uma ferramenta valiosa nesta doenca.

Palavras chave: Sepse
Sepse Neonatal
Incidéncia
Fatores de Risco
Recém-Nascido
Satisfacdo do Paciente

Introduccion

La sepsis bacteriana neonatal precoz es un sindrome
clinico caracterizado por signos sistémicos de infec-
cion acompanado de bacteriemia, que se presenta en
las primeras 72 horas de vida siendo una causa impor-
tante de morbimortalidad neonatal’-?. Estos neonatos
tienen mayor riesgo de muerte y a largo plazo peores
resultados en el neurodesarrollo, paralisis cerebral y al-
teraciones psicomotrices. Estos resultados adversos se
ven acentuados en recién nacidos (RN) prematuros®.
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Su diagndstico y tratamiento oportuno representan
un importante desafio para las unidades de terapia in-
tensiva neonatal.

La enfermedad se puede manifestar de diversas ma-
neras. Los signos mas comunes son la disminucion de
la ingesta, succion pobre, letargia, irritabilidad, dister-
mias y dificultad respiratoria®.

El aislamiento del microorganismo a partir de san-
gre o liquido cefalorraquideo es considerado el estan-
dar de oro para el diagndstico®. Dentro de la etiologia
bacteriana, los patdgenos mas frecuentemente impli-
cados son el Estreptococo de grupo B (EGB) y Esche-
richa coli. EGB contintia siendo uno de los principales
causantes de sepsis, aunque su incidencia ha dismi-
nuido debido a la implementacion, desde la década de
1990, del tamizaje materno mediante exudado recto-
vaginal y la adecuada quimioprofilaxis intraparto®”.

El EGB es mas frecuente en nifios de peso mayor
a 1.500 g y la E. coli en nifios menores de 1.500 g®;
sin embargo, en la ultima década se ha visualizado
un cambio en la epidemiologia con una tendencia al
aumento de la sepsis causada por E. coli y una dismi-
nucion de la causada por EGB™. La causa de esta si-
tuacion es debida a multiples factores, como la mayor
supervivencia de prematuros severos, la resistencia
antibiotica y el uso o no de quimioprofilaxis adecuada
para EGB.

Otros microorganismos implicados, aunque mas
infrecuentes, son Listeria monocytogenes, Klebsiella
pneumoniae, H. influenzae y otras enterobacterias®.

La incidencia de sepsis precoz varia dependiendo
del pais y su nivel de desarrollo sociocultural, sanita-
rio y economico. En paises desarrollados la incidencia
es de 1-2 cada 1.000 RN vivos®'9, mientras que en
paises pertenecientes a Africa es de 39,3 cada 1.000 y
en Asia 55,8 cada 1.000"D,

En pretérminos, la incidencia aumenta al doble en
comparacion con los RN de término, y es mas elevada
aun en aquellos de muy bajo peso al nacer, reportan-
dose una incidencia de 10-15 cada 1.000 RN vivosVy
una mortalidad aumentada de hasta 10 veces!'?.

No existen en nuestro medio datos de incidencia de
sepsis neonatal precoz, como aproximacioén, Herrera
y colaboradores describen que en el periodo entre los
aflos 2007 y 2015 en el Centro Hospitalario Pereira
Rossell (CHPR) la sepsis precoz por EGB tuvo una
incidencia de 0,23 cada 1.000 RN vivos®.

El objetivo de este estudio es determinar la inci-
dencia, factores de riesgo, microbiologia y resultados
neonatales asociados a la sepsis neonatal precoz.

Metodologia

Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, de-

terminando la incidencia de la sepsis precoz en neo-
natos nacidos en el CHPR en el periodo 2014-2020.

El estudio se baso en un total de 46.023 RN vivos.
Se excluyeron aquellos RN ingresados desde otros
centros asistenciales y o6bitos con cultivos positivos
como hallazgo post mortem.

Se defini6 caso de sepsis precoz a todo neonato con
hemocultivo positivo o cultivo positivo de liquido ce-
falorraquideo en las primeras 72 horas de vida. Los
datos fueron aportados por el laboratorio de Bacterio-
logia del CHPR y por el sistema informatico perina-
tal. Estos fueron codificados y presentados de manera
anonima. Se analizaron las caracteristicas de la pobla-
cion en base a la edad materna, rotura de membranas,
quimioprofilaxis antibidtica recibida previo al parto,
edad gestacional al momento del nacimiento, peso del
recién nacido, microorganismo aislado, sintomatolo-
gia y tipo de tratamiento antibidtico instaurado.

Se definid rotura prematura de membranas (RPM)
como la rotura de las membranas previa al inicio del
trabajo de parto, y rotura prematura y prolongada
(RPPM) cuando superaba las 18 horas de evolucion.

Durante el periodo de estudio se implementaron las
recomendaciones del Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) del afio 2002 de cribado universal a
las 35-37 semanas de gestacion y de quimioprofilaxis
antimicrobiana intraparto para prevenir la enfermedad
de adquisicion vertical por EGB.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica del
CHPR.

Analisis estadistico

La tasa de incidencia se determiné cada 1.000 naci-
mientos vivos de forma global y por categoria de edad
gestacional.

La microbiologia se determind mediante las pro-
porciones de aislados en general y segiin grampositi-
VOs 0 gramnegativos.

Se analizaron las caracteristicas demograficas y
clinicas mediante el uso de estadisticas descriptivas
estandar como media, mediana, odds ratio, test de chi
cuadrado o de Fisher, segin correspondiese. El pro-
grama estadistico utilizado fue GraphPad Prism 8.4.

Resultados

Caracteristicas neonatales

De los 22 recién nacidos, 11 fueron mayores de 37
semanas y 11 pretérminos (Tabla 1). De estos ultimos,
el 55% fueron pretérminos severos (menores de 32 se-
manas), 27% pretérminos moderados (entre 32 y 34
semanas) y 18% pretérminos tardios (35 a 37 sema-
nas). La media de peso fue de 2.411 g. Once tuvieron
bajo peso al nacer (menor a 2.500 g). Seis de 20 (30%)
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pacientes tuvieron puntajes de Apgar bajo (menor a 7
puntos) a los 5 minutos de vida. En la tabla 1 se deta-
llan estos datos.

Caracteristicas maternas

La mediana para la edad fue de 25 afios. El 41% de
las embarazadas curs6 su primera gestacion. Trece
(68,4%) controlaron correctamente el embarazo. La
RPPM fue la complicacion mas frecuente (36,3%),
seguida por el estado hipertensivo del embarazo
(27,2%). En menor frecuencia se registrd infeccion
urinaria (13,6%), diabetes gestacional (13,6%) y ame-
naza de parto prematuro (9%).

Con respecto a la muestra rectovaginal para la bus-
queda de EGB, de diez madres que tenian indicacion
de realizarse dicho estudio, la mitad se lo realizo, sien-
do solo un caso de éstos positivo. El 59% de las em-
barazadas tenia indicacion de recibir quimioprofilaxis
para EGB previo al nacimiento. El 54% la recibi6 de
forma oportuna y correcta. El principal motivo de la
indicacion de quimioprofilaxis fue el parto inminente
de un RN prematuro (69%), seguido de un resultado
positivo para EGB obtenido de exudado rectovaginal
o urocultivo.

El parto vaginal fue la via mas frecuente (72,7%),
mientras que la cesarea se realizoé en el 27,3% restante,
lo que corresponde a seis embarazadas.

Las caracteristicas maternas analizadas se encuen-
tran representadas en la tabla 2.

Morbilidad neonatal

El inicio de sintomas fue precoz (primeras 12 horas)
en 17 nifios (77,3%): 3 (13,6%) iniciaron sintomas en-
tre las 24 y 48 horas, y 2 (9%) lo hicieron luego de las
48 y antes de las 72 horas. La sintomatologia respi-
ratoria en forma de insuficiencia ventilo respiratoria
estuvo presente en todos los RN. Quince de 22 nifios
(68%) requirieron asistencia ventilatoria mecanica, y
siete requirieron ventilacion no invasiva con CPAP. Se
constataron tres casos de meningitis. Esto corresponde
a 25% del total de sepsis.

Entre las complicaciones en la evolucion se des-
tacan: falla hemodinamica (31,8%), apneas (27,2%),
inestabilidad térmica (18%), intolerancia digestiva
(13,6%) y convulsiones (4,5%). Datos observados en
la tabla 3.

Patégenos

Se identificaron 12 microorganismos gramnegativos
y 10 grampositivos. Estos fueron: 6 Estreptococo de
grupo B, 5 Haemophilus influenzae, 4 Escherichia
coli, 2 Listeria monocytogenes, 2 Streptococus pneu-
moniae, 1 Klebsiella oxytoca, 1 Klebsiella pneumo-
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Tabla 1. Caracteristicas neonatales de los pacientes
con sepsis precoz en recién nacidos del Centro
Hospitalario Pereira Rossell, 2014-2020 (n=22).

Caracteristicas neonatales (n=22)

Sexo - n (%)

Femenino 14 63,6
Masculino 8 36,4
Edad gestacional - n (%)

Término 11 50
PT tardio 2 9
PT moderado 3 13,6
PT severo 6 27,2
Peso (gr) - n (%)

Menor 1500 6 27,3
1500 - 2500 5 22,7
Mayor 2500 11 50
Apgar - n (%)*

Menor 7 minuto 10 50
Menor 7-5 minutos 6 30

*Datos perdidos: Apgar (2 pacientes, n = 20)

Tabla 2. Caracteristicas maternas de los pacientes
con sepsis precoz en recién nacidos del Centro
Hospitalario Pereira Rossell, 2014-2020 (n=22).

Caracteristicas maternas (n=22)

Caracteristica

Edad materna (afios) - mediana (rango) 25 16-43
Primigesta - n (%) 9 40,9
Controles prenatales > 5 - n (%)* 13 68,4
Complicaciones durante el embarazo n (%)

Amenaza de parto 2 9
Infeccion urinaria 3 13,6
Rotura prematura y prolongada de membranas 8 36,3
Estado hipertensivo 6 27,2
Diabetes gestacional 3 13,6
Infeccion genital baja 4 18,1
Indicacion exudado rectovaginal n (%) 10 454
Realizacion exudado rectovaginal n (%) 5 22,7
Resultado exudado rectovaginal

Positivo 1 20
Negativo 4 80
Rotura de membranas horas mediana - rango* 7 0-264
Indicacion de quimioprofilaxis - n (%) 13 59

Por prematurez 9 69,2
Por rotura prolongada de membranas en RNT 1 7,7
Por exudado recto vaginal o UC positivo EGB 3 23,1
Realizacion quimioprofilaxis n (%) ** 7 54
Via de nacimiento - n (%)

Cesarea 6 27,3
Parto vaginal 16 72,7

*Datos perdidos: controles prenatales (3 pacientes, n = 19), rotura de membrana
(1 persona, n=21).

**E| porcentaje es sobre el total con indicacion de quimioprofilaxis, n=13.
UC: urocultivo.

niae, 1 Enterobacter cloacae.
En las infecciones por microorganismos gram-
negativos solo 1 de los 6 aislamientos se dio en RN
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Tabla 3. Morbilidad asociada de los pacientes con
sepsis precoz en recién nacidos del Centro
Hospitalario Pereira Rossell, 2014-2020 (n=22).
Presentacion clinica - dias (%)

1 17 77,3

2 3 13,6

3 2 9,1
Meningitis*

Si 3 25
No 9 75
Insuficiencia respiratoria

Si 22 100
No 0 0
Falla hemodinamica

Si 7 31,8
No 15 68,2
Hemoglobina - mediana (rango)* 14,45 8,7-174
Globulos blancos - mediana (rango)* 5100 1200 - 21600
Plaquetas - mediana (rango)* 160000 72000 - 276000
PCR - mediana (rango)** 13 1-277
Fallecimiento - n (%) 6 27,3
*Datos perdidos: meningitis (10 pacientes, n = 12), hemoglobina (3 pacientes,

n = 19), glébulos blancos (2 pacientes, n = 20), plaquetas (4 pacientes, n = 18),
PCR (6 pacientes, n = 16).

término, mientras que los otros cinco aislamientos se
dieron en pretérminos.

Cinco de los 11 aislamientos en los pacientes pre-
términos menores de 37 semanas fueron bacterias de
probable origen entérico, mientras que las ocurridas
en RN término fue un aislamiento de los 11, (p 0,055)

(Figura 1).

Incidencia

Se identificaron 22 casos de sepsis precoces. La inci-
dencia global en el periodo de estudio fue de 0,47 cada
1.000 RN vivos. La figura 2 muestra la variaciéon de
la incidencia anual de sepsis precoz en nuestro centro
hospitalario.

La incidencia de la sepsis precoz aumenta a me-
dida que disminuye la edad gestacional. En neonatos
mayores de 37 semanas la incidencia fue de 0,05 cada
1.000; entre 35 y 37 semanas 1,1 cada 1.000; de 32
a 34 semanas 8,2 cada 1.000, y en menores de 32 la
incidencia fue de 11,7 cada 1.000 nacidos vivos. La
figura 3 muestra esta variacion.

Mortalidad

Del total de pacientes que cursaron la infeccion, 6/22
fallecieron. Tres fueron RN de término, mientras que
el resto fueron pretérminos severos.

Tratamiento

Figura 1. Casos de sepsis precoz de acuerdo a la bacteria
aislada y la edad gestacional en recién nacidos del Cen-
tro Hospitalario Pereira Rossell, 2014-2020 (n=22).
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Figura 2. Incidencia de sepsis precoz en recién nacidos
del Centro Hospitalario Pereira Rossell cada 1.000 naci-
dos vivos en el periodo 2014-2020.
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Figura 3. Incidencia de recién nacidos con sepsis precoz
cada 1.000 nacidos vivos de acuerdo a la clasificacién de
la edad gestacional. Centro Hospitalario Pereira Rossell,
2014-2020.
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El plan antibidtico empirico inicial fue la asociacion
de ampicilina con gentamicina en 10 pacientes. La
ampicilina sola o asociada a otro antibidtico se utilizo
en 16 y la gentamicina sola o asociada a otro antibio-
tico en 12 pacientes. El inicio de la terapia se realizo
en la mayoria de los RN el primer dia de vida (20 pa-
cientes).

Sensibilidad antibidtica

Las diez bacterias grampositivas fueron sensibles
a ampicilina.

De las doce bacterias gramnegativas, los cinco
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aislamientos de Haemophilus influenzae fueron be-
talactamasa negativa, las siete enterobacterias fueron
resistentes a ampicilina (Klebsiella spp. y Enterobac-
ter cloacae por resistencia natural), en E. coli por be-
talactamasa de espectro ampliado (BLEA), o betalac-
tamasa de espectro expandido (BLEE). El aislamiento
de E. coli que portaba BLEE fue también resistente a
la gentamicina.

Factores de riesgo

En el analisis multivariado se identificaron: menor de
32 semanas OR 10,14 (IC 95% 3,95-25,8) p < 0,0001,
mal control de embarazo (menos de cinco controles)
OR 2,57 (IC 95% 1,01-6,59) p = 0,0470, RPPM OR
24,6 (IC 95% 9,28 - 54,33) p < 0,0001.

Para bacterias entéricas, comparando el grupo de
neonatos mayores y menores de 37 semanas de edad
gestacional, presentdé un OR 12,2 (IC 95% 1,12 -
128,8) p = 0,0402.

Discusion

La incidencia de la sepsis precoz en este estudio fue
similar e incluso mas baja que en paises desarrolla-
dos. La incidencia aumenta a medida que disminuye la
edad gestacional de manera significativa (prematuros
21 vs 0,05/1.000 nacidos vivos en RN de término).
Esta cifra es similar a la documentada a nivel interna-
cional en estudios de redes nacionales, como en Esta-
dos Unidos, donde la incidencia en prematuros fue de
10-20/1.000 nacidos vivost?,

El perfil microbiologico encontrado coincide con
la literatura internacional. El microorganismo aislado
con mayor frecuencia fue EGB en 27,2% (seis pacien-
tes). A pesar de que la quimioprofilaxis periparto pue-
de disminuir la probabilidad de presentar una sepsis
neonatal precoz para este microorganismo, continua
siendo el mas importante y frecuente en la sepsis pre-
coz. Pareceria ser este un punto donde trabajar para
disminuir estos casos cumpliendo de forma sistemati-
ca las guias utilizadas al respecto.

En pacientes de término predominaron EGB y
Haemophilus influenzae (cuatro casos ambos), mien-
tras que en prematuros E. coli fue el agente mas fre-
cuentemente aislado en este rango etario; incidencia
7,15/1.000 nacidos vivos, 36,3% (cuatro casos en 11
pacientes). Incluso no se reportd ningun caso de E.
coli en RN de término.

Hay un aumento de la incidencia de la sepsis precoz
causada por E. coli, el doble si se compara el afio 2014
con el 2020. Este microorganismo afecta principal-
mente a prematuros, y se especula que este aumento
se vincula, entre otras causas, a la presencia de RPPM,
corioamnionitis y a la mayor sobrevida que existe ac-
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tualmente en comparacion con afios pasados'?. Existe
también un aumento de la resistencia antibidtica a la
ampicilina o a la gentamicina, antibioticos universal-
mente elegidos empiricamente para el tratamiento de
la sepsis precoz. La resistencia antibiotica conlleva un
incremento en la incidencia de sepsis causada por mi-
croorganismos en los cuales estos antibioticos no ge-
neran el efecto bactericida o bacteriostatico deseado.
En un estudio realizado en Estados Unidos se constato
un aumento de 3% a 11% en la resistencia a gentami-
cina y una mayor frecuencia de resistencia a ampici-
lina en nifios prematuros (83,1% vs 37,5% término; p
<.001)". Sin embargo, el efecto sinérgico de ambos
antibidticos mostrd en estos casos su eficacia en los
tratamientos de estos RN a excepcion de un caso.

La quimioprofilaxis intraparto disminuye la inci-
dencia de sepsis precoz de tres maneras diferentes:
disminuye la colonizacion vaginal materna por EGB,
previene la colonizacion bacteriana en la mucosa fetal
y alcanza en el RN niveles de antibidtico en sangre
por encima de la concentracion inhibitoria minima del
EGB".

La misma esta indicada principalmente en mujeres
portadoras de EGB y en aquellas cursando trabajo de
parto pretérmino. Este Gltimo motivo fue la principal
indicacion de quimioprofilaxis en nuestra poblacion,
pero existieron oportunidades perdidas en cuanto a
cribado prenatal de EGB.

Las oportunidades perdidas se deben a una falla en
la adherencia al control del embarazo por parte de las
embarazadas en estudio y a una falla del equipo de
salud en la captacion y seguimiento de éstas. De las
13 mujeres que tenian indicacion de quimioprofilaxis
segun la guia de CDC!¥, 6 no la recibieron o esta fue
incompleta. Esta omision tiene dos causales prima-
rias: consulta tardia, usualmente en etapas avanzadas
del trabajo de parto, generando al momento del parto
un tratamiento antibidtico incompleto, y el parto fuera
del centro hospitalario, en un lugar falto de recursos
para realizar la antibioticoterapia prenatal.

Sin embargo, estas cifras mejoraron respecto a las
cifras publicadas previamente®, donde el 20% de las
mujeres se realizo el exudado (en esta cohorte 50%
se lo realizd) y ninguna de las que tenia indicacion de
quimioprofilaxis la recibid (en esta cohorte 54% si la
recibi6 cuando estaba indicada).

El principal factor de riesgo identificado para sepsis
precoz estadisticamente significativo fue la prematu-
rez severa. La incidencia en este grupo etario fue de
11,7 cada 1.000 nacidos vivos. La incidencia aumenta
de manera inversamente proporcional a la edad gesta-
cional (Figura 3).

Con respecto al tipo de microorganismo, se en-
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contrd una relacion directa entre bacterias entéricas y
prematurez. Los RN que cursaron sepsis causada por
bacterias gramnegativas fueron prematuros menores
de 34 semanas a excepcion de un caso. Este se refiere
a un niflo con inmunodeficiencia.

La RPPM se identifico como factor de riesgo de
sepsis. Sin embargo, en el andlisis estadistico existe un
sesgo al comparar con los pacientes prematuros que
no tuvieron sepsis, ya que en muchos de ellos se inte-
rrumpid la gestacion por una causa obstétrica, como la
restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU), esta-
dos hipertensivos del embarazo, etc. La rotura artifi-
cial de membranas con bajo riesgo de infeccion podria
explicar en parte el elevado OR obtenido.

Similarmente al estudio previo sobre sepsis neona-
tal precoz realizado en nuestro hospital, ninguna de
las madres present6 fiebre intraparto®. El riesgo de
sepsis neonatal en RN de madres con fiebre intraparto
o con diagndstico de corioamnionitis clinica es bajo,
aproximadamente 0,24 %19. A su vez, la fiebre mater-
na aislada puede ser secundaria no solo a infeccion,
sino a anestesia epidural, deshidratacion, exceso de
calor ambiental u otras causas no infecciosas!'”. Por
lo tanto, ni la presencia de fiebre materna predice con
certeza el riesgo de sepsis neonatal, ni su ausencia sir-
ve para descartar el diagndstico.

No se encontraron diferencias estadisticamente sig-
nificativas en lo que respecta a edad materna y cesarea
versus parto.

La mayoria de los RN infectados fueron del sexo
femenino (14 vs 8). No es significativo este dato, ya
que se interpreta como un sesgo dado el bajo niumero
muestral (n=22).

El inicio de sintomas fue precoz en el 77,3% de los
casos. Al igual que lo reportado, los neonatos se pre-
sentan con clinica precoz, siendo la dificultad respira-
toria la regla.

En solo dos casos los sintomas comenzaron luego
de las 48 y antes de las 72 horas. A destacar de estos
ultimos, ambos eran inmunodeprimidos, uno con sin-
drome de Joubert asociado a un hipopituitarismo con-
génito y, en el otro caso, una insuficiencia suprarrenal.

La sintomatologia respiratoria en forma de insu-
ficiencia ventilo-respiratoria prim6 en todos los RN;
15/22 nifos requirieron asistencia ventilatoria meca-
nica y el resto requirié algun tipo de apoyo respira-
torio.

Se constataron tres casos de meningitis en 12 neo-
natos a los cuales se les realizé puncion lumbar (25%),
dato esperado si comparamos la incidencia global de
meningitis en sepsis precoces'*!'?). En los restantes pa-
cientes la puncion lumbar fue pospuesta y no se realizo
por inestabilidad clinica hemodindmica del paciente
(Listeria monocytogenes, Streptococcus pneumoniae,

Haemophilus influenzae). La incidencia de meningitis
en sepsis precoz en nuestro centro esta sesgada debido
a que diez neonatos no lograron ser estudiados.

Se registré una mortalidad de 0,13 cada 1.000 RN
vivos. La mitad de los fallecimientos corresponden a
prematuros severos. Si bien la sepsis en estos nifios
fue un factor influyente en la causa de muerte, no se
pueden descartar otras causas propias de la prematu-
rez extrema debidas a inmadurez respiratoria, cardiaca
e intestinal.

El 50% de los nifios fallecidos eran de término. En
dos de ellos se aislo EGB, lo que demuestra la gran
capacidad invasora y potencialmente letal de esta bac-
teria.

En el caso restante, que aislo una enterobacteria no
habitual en la sepsis precoz a las 72 horas de vida pro-
ductora de betalactamasas de espectro extendido, se
traté de un nifio con inmunodeficiencia (sindrome de
Joubert). Si bien cumple con los criterios de ingreso al
estudio, tanto la patologia de base del neonato como el
microorganismo aislado son mas habituales en la sep-
sis tardia y su descripcion debe ser tomada con cautela
en las conclusiones del estudio.

En dos casos de sepsis el microorganismo causante
fue Streptococcus pneumoniae, serotipos 3 y 8, seroti-
po vacunal y no vacunal respectivamente.

En nuestro pais, la vacuna antineumocdcica con-
jugada 7 valente (VCN7) fue introducida en 2008,
siendo sustituida en 2010 por la vacuna antineumo-
cocica conjugada 13 valente (VCN13). Esta segunda
vacuna contiene, ademas de los antigenos capsulares
de VCN7 (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F), seis serotipos
adicionales (1, 3, 5, 6A, 7F y 19A). Dicha vacuna se
administra a los 2, 4 y 12 meses de edad. La adminis-
tracion universal disminuyd los casos de enfermedad
invasiva en neonatos debido a este patdogeno, como ya
reportamos previamente, siendo hasta ese momento
todos los serotipos involucrados no vacunales®?,

A diferencia de la mayoria de los serotipos conte-
nidos en la VCN13, la enfermedad neumocdcica del
serotipo 3 no ha disminuido sustancialmente a nivel de
la poblacion general después de la introduccion de la
VCNI13 en los programas de inmunizacion pediatrica
de rutina en todo el mundo®). VCN13 es menos inmu-
nogénica para el serotipo 3 en comparacion con otros
serotipos vacunales®?.

La madre del RN no estaba inmunizada por su
edad; sin embargo, este hallazgo alerta sobre la inmu-
nidad de rebafio asociada a esta vacuna. Como resulta-
do existe cierto debate sobre la efectividad de VCN13
contra la enfermedad del serotipo 33324,

En los RN de término los agentes mas frecuente-
mente recuperados fueron bacterias grampositivas y
H. influenzae con una adecuada cobertura por el tra-
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tamiento antibiotico empirico dado que todas fueron
sensibles a ampicilina.

Sin embargo, en los pretérminos en los que predo-
minan las enterobacterias resistentes a la ampicilina, la
cobertura antibiotica empirica estuvo dada por la gen-
tamicina asociada a la ampicilina con buena respuesta
al tratamiento, ya que no encontramos bacteriemias
persistentes en este grupo de neonatos. Al momento
esta asociacion demostrd ser efectiva y ajustada para
el tratamiento empirico de la enfermedad. Es impor-
tante la vigilancia bacteriologica para futuros ajustes
de esta terapéutica de ser necesario.

La rapida obtencion y comunicacion del resultado
de identificacion bacteriana por el uso de herramientas
de biologia molecular permite adecuar rapidamente
los planes antibidticos empiricos.

Esta comunicacion describe la forma de presenta-
cion, perfiles de sensibilidad bacteriana y evolucion de
la sepsis precoz en la maternidad mas grande del pais.
Este estudio esta limitado por la forma retrospectiva
de la obtencion de los datos y el escaso nimero de
casos.

Conclusiones

Este estudio es el primer reporte sobre la incidencia
y morbimortalidad de sepsis neonatal precoz en Uru-
guay, siendo la incidencia similar a la de paises desa-
rrollados. La mortalidad es baja, afectando principal-
mente a prematuros severos. En los RN de término
los microorganismos mas frecuentemente recuperados
fueron Streptococcus agalactiae y Haemophilus in-
fluenzae, y en prematuros severos predomind Esche-
richia coli y otras enterobacterias. La asociacion am-
picilina mas gentamicina contintia siendo una opcion
terapéutica correcta. Aun siguen existiendo las opor-
tunidades perdidas en la prevencion de la transmision
materno-fetal del EGB.
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