Aportaciones originales -

Factores de riesgo
asociados a sepsis
neonatal tardia

Santiago Arias-Arellano,”
Freud Caceres-Aucatoma,”
Déley Geyson,?

Katy Segarra-Galarza,”

Risk factors associated with late-
onset neonatal sepsis

Background: Sepsis is one of the main causes of
morbidity and mortality in neonates.

Objective: To identify the risk factors for neonatal sepsis
in a neonatal unit from March to October, 2016.
Methods: Case-control study. The factors analyzed
were: a) neonatal factors such as: type of delivery, sex,
birth weight, gestational age, criteria for systemic
inflammatory response syndrome, type of sepsis (early
or late) and blood culture result; B) invasive methods
such as: central catheterization, total parenteral nutrition,
umbilical catheterization and mechanical ventilation; C)
maternal factors such as: number of prenatal controls,
infection during pregnancy, premature rupture of
membranes, maternal age and maternal fever. Odds
Ratio was used to determine association.

Results: For the development of early-onset sepsis,
significant risk factors were: thermodynamic imbalance,
tachycardia and maternal fever. With regard to late-
onset sepsis, significant associations were found for
thermodynamic imbalance, umbilical catheterization,
mechanical ventilation and insufficient prenatal care.
Conclusions: Thermodynamic imbalance, tachycardia,
mechanical ventilation, umbilical  catheterization,
maternal fever, and insufficient prenatal care were the
probable risk factors associated with neonatal sepsis.
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a sepsis neonatal es un sindrome producto de la
invasion de microorganismos patégenos, ya sean
bacterias, hongos o virus, en el torrente sanguineo
del recién nacido, la cual se manifiesta dentro de
los primeros 28 dias de vida."**

El 75% de todas las muertes neonatales se produce
durante la primera semana de vida y el otro 25% durante las
primeras 24 horas." La mortalidad va a depender del
diagndstico y el tratamiento que se brinde al paciente, asi
como de las condiciones en las cuales se preste la atencion
médica.>® En el Ecuador, segun el Instituto Nacional de
Estadisticas y Censos (INEC), en el afio 2010, la sepsis
neonatal ocupd la sexta causa de morbilidad infantil y la
quinta causa de mortalidad.

La sepsis neonatal se clasifica en temprana (< 72 horas
de vida) y tardia (> 72 horas de vida). Los antecedentes
maternos, las caracteristicas del parto, los antecedentes del
neonato y los cuidados que se realicen dentro del hospital
van a influir en el manejo integral que se brinde a cada
paciente.” La importancia de obtener informacién (til a
través de la historia clinica es fundamental para prevenir
complicaciones posteriores.”

Existen varios factores de riesgo que pueden favorecer
al desarrollo de una sepsis de inicio tardio o nosocomial.
Algunos de ellos estan ligados a la atencion en salud, ya que
muchas veces se utilizan dispositivos invasivos para ayudar
en el diagndstico o tratamiento de cada paciente.®*

También encontramos factores que pueden incrementar
el riesgo de sepsis, como el peso bajo al nacimiento, la
prematuridad, la ruptura prematura de membranas, entre
Otros.lO,ll,lZ

El objetivo del estudio fue determinar los factores de
riesgo neonatales, por uso de métodos invasivos y maternos
asociados a sepsis neonatal (temprana y tardia) en una
unidad de neonatologia durante el periodo de marzo a
octubre del afio 2016, en el hospital Pablo Arturo Suérez en
la ciudad de Quito, Ecuador.

Métodos

Fue un estudio de casos y controles. La muestra
obtenida fue de 88 pacientes por método de muestreo no
probabilistico. Todos los pacientes del estudio fueron
portadores de al menos un método invasivo. Los casos
fueron pacientes que presentaron sepsis neonatal, mientras
que los controles fueron neonatos sin sepsis ingresados en la
unidad de neonatologia.

Las variables analizadas fueron: a) los factores
neonatales, como: tipo de parto, sexo, peso al nacimiento,
edad gestacional, criterios de sindrome de respuesta
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Introduccién: la sepsis es una de las principales
causas de morbimortalidad en neonatos.

Objetivo: identificar los factores de riesgo para sepsis
neonatal en una unidad de neonatologia durante los
meses de marzo a octubre del afio 2016.

Métodos: estudio de casos y controles. Los factores
analizados fueron: a) factores neonatales como: tipo de
parto, sexo, peso al nacimiento, edad gestacional,
criterios de sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica, tipo de sepsis (temprana o tardia) y resultado
de hemocultivo; b) métodos invasivos como:
cateterismo  central, nutricion parenteral total,
cateterismo umbilical y ventilacion mecanica y; c)
factores maternos como: numero de controles
prenatales, infeccion durante el embarazo, ruptura

prematura de membranas, edad materna y fiebre
materna. Se utiliz6 razéon de momios (RM) para
determinar asociacion.

Resultados: para el desarrollo de sepsis temprana, los
factores de riesgo significativos fueron: el desequilibrio
termodinamico, la taquicardia y la fiebre materna.
Respecto a la sepsis tardia se encontraron asociaciones
significativas para el desequilibrio termodinamico, el uso
de cateterismo umhbilical, la ventilacion mecanica y los
controles prenatales insuficientes.

uswunsay

Conclusién: el desequilibrio termodinamico, la
taquicardia, la ventilacion mecanica, el cateterismo
umbilical, la fiebre materna y los controles prenatales
insuficientes fueron los probables factores de riesgo
significativos asociados a sepsis neonatal.

inflamatoria sisttmica (SRIS) [temperatura, frecuencia
cardiaca, frecuencia respiratoria y contaje de leucocitos], tipo
de sepsis (temprana o tardia) y resultado de hemocultivo; b)
los métodos invasivos, como: cateterismo central, nutricién
parenteral total, cateterismo umbilical y ventilacion mecanica,
y ¢) los factores maternos, como: ndmero de controles
prenatales, infeccién durante el embarazo, ruptura prematura
de membranas, edad materna y fiebre materna.

En el analisis de datos descriptivos se utilizaron mediana
y rangos para variables cuantitativas, mientras que para los
datos cualitativos, porcentajes.

En el estudio de asociacion se utilizé razén de momios
(RM) y la chi de Mantel-Haenszel. Se considerd como
resultado significativo una p < 0.05.

Resultados

Caracteristicas de la poblaciéon neonatal

De los 88 pacientes, 39 fueron casos y 49 controles. El
47.73% fueron de sexo masculino y el 52.27% de sexo
femenino. El peso tuvo una mediana de 2390 gramos
(576-4940). Ademas, el 54.55% de los pacientes fue
catalogado como peso bajo al nacimiento (< 2500 g). Los
pacientes prematuros, definidos como nacidos vivos antes
de las 37 semanas de gestacion intrauterina, alcanzaron el
52.27%, mientras que los pacientes a término ocuparon el
47,73% de la poblacién en este estudio.

Métodos invasivos utilizados en la unidad de

neonatologia

Los métodos invasivos a ser evaluados fueron: el
cateterismo central, el cateterismo umbilical, la ventilacion
mecéanica y la nutricion parenteral total.

El método invasivo mas usado fue el catéter central, con
42 de 88 pacientes portadores del mismo. En segundo lugar
se encuentra la ventilacion mecénica con 32 de 88 pacientes
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portadores de este método. Le siguen el catéter umbilical
con 18 de 88 pacientes y finalmente la nutricién parenteral
total con 15 de 88 pacientes. Cabe recalcar que existieron
pacientes usuarios de mas de un método invasivo,
dependiendo de sus condiciones médicas.

Caracteristicas de la madre y el embarazo

Edad: la mediana fue de 25 afios (14-44 afios). Ademas,
el 10.2% de las madres
fueron menores de edad (nueve pacientes).

Controles prenatales: la mediana de nimero de controles
prenatales realizados fue de 5.3 (0-6 controles). Ademas, se
registraron 32 madres (36.36%) con menos de cinco
controles prenatales.

Infecciones en el embarazo y tipo de parto: 44 de las 88
madres (50%) tuvieron antecedentes de algin proceso
infeccioso durante el embrazo. Mientras que 36 madres
(40.9%) presentaron ruptura prematura de membranas
mayor a 18 horas. Ademas se registra que 43 madres
(48.9%) terminaron su gestacion por parto céfalo-vaginal,
mientras que a 45 (51.1%) madres fue por cesarea.

Prevalencia de sepsis neonatal

De los 88 pacientes, 20 (22.7%) desarrollaron sepsis
temprana, y 19 pacientes desarrollaron sepsis tardia
(21.6%).

Etiologia de la sepsis neonatal

De los 88 hemocultivos, ocho fueron positivos y 80 no
registraron crecimiento de patégenos. Los agentes
etiolégicos presentes en los cultivos positivos fueron:
Staphylococcus  epidermidis con  cuatro  cultivos,
Escherichia coli con dos cultivos, uno de ellos formador de

227



Arias-Arellano S et al. Factores asociados a sepsis neonatal tardia

betalactamasas, Enterococcus faecium con un cultivo y
Streptococcus mitis con un cultivo (cuadro ).

Factores de riesgo para sepsis neonatal

temprana

El desequilibrio termodinamico (p = 0.004) y la
presencia de taquicardia neonatal (p = 0.04) tuvieron una
probabilidad de riesgo significativo de RM = 5.22 (1C95%:
1.79 a15.47) y RM = 3.45 (1C95%: 1.14 a 10.41) veces para
el desarrollo de sepsis neonatal temprana respectivamente
(cuadro II).

No se encontr6 asociacion significativa de sepsis
neonatal temprana para los métodos invasivos estudiados.

Respecto a los factores maternos, la fiebre materna
(p = 0.007) tuvo una probabilidad de riesgo significativo de
RM =11 (IC95%: 1.94 a 62.23) veces para el desarrollo de
sepsis neonatal temprana. No se encontr0 asociacion para
los demas factores maternos (cuadro 11).

Cuadro | Resultados de hem

estudiada

ocultivo en la poblacion

Agente etiolégico

Numero de hemocultivos

Sin crecimiento 80
S. Epidermidis 4
E. Coli 2
Enterococcus faecium 1
Streptococcus mitis 1
Total 88

Fuente: Estadistica del Hospital
marzo a octubre de 2016

Pablo Arturo Suéarez de

Cuadro Il Factores de riesgo para sepsis neonatal temprana

Factores de riesgo para sepsis neonatal tardia

(nosocomial)

Respecto a los factores neonatales, el desequilibrio
termodinamico (p < 0.001) como uno de los criterios de
SRIS tuvo una probabilidad de riesgo significativo de RM =
9.18 (IC95%: 2.71 a 31.10) veces para el desarrollo de
sepsis neonatal tardia (cuadro I11).

En cuanto a los métodos invasivos, el cateterismo
umbilical (p = 0.003) y la ventilacion mecanica (p < 0.001)
tuvieron una probabilidad de riesgo significativa de RM = 6
(1C95%: 1.91 a 18.77) y RM = 7.93 (1C95%: 2.50 a 25.15)
veces respectivamente para el desarrollo de sepsis neonatal
tardia (cuadro I11).

En cuanto a los factores maternos se encontré que las
madres con menos de cinco controles prenatales (p < 0.001)
tuvieron la probabilidad de riesgo significativo de
RM = 7.93 (IC95%: 2.50 a 25.15) para el desarrollo de
sepsis de tipo nosocomial o tardia (cuadro I11).

Discusion

En América Latina, a inicios del siglo XXI, la prevalencia
de sepsis neonatal estaba entre el 3.5 y 8.9%." Sin embargo,
esta cifra ha variado con el pasar de los afios y para el afio
2012 oscila entre el 10 y 12%. Mientras que Ruiz, en el
Ecuador, reportd una prevalencia de sepsis del 11.5%,"
nuestro trabajo reportd6 una prevalencia de casi el doble
(22.7%) para sepsis temprana, y (21.6%) para sepsis tardia.

El presente estudio analizd distintas variables de riesgo
para el desarrollo de sepsis neonatal, por lo que nos
enfocamos en la importancia en términos de salud publica en
el tipo nosocomial o tardio (mayor a 72 horas); a
continuacion discutiremos los resultados significativos.

Variable Razo6n de momios 1C95% (Chi de Man‘t)el-Haenszel)
Bajo peso al nacimiento 0.46 0.16 - 1.29 0.13
Cesarea 1.22 0.44 - 3.32 0.89
Prematuridad 0.52 0.19-1.45 0.32
Desequilibrio termodinamico 5.22 1.76 - 15.47 0.004*
Taquipnea 1.37 0.50 - 3.74 0.71
Taquicardia 3.15 1.14-1041 0.04*
Cateterismo central 0.66 0.24 -1.83 0.59
Cateterismo umbilical 0.62 0.16 -2.41 0.71
Ventilacién mecanica 0.69 0.23-2.02 0.68
Nutricion parenteral 0.47 0.97 -2.28 0.54
Madre menor de 18 afios 1.82 0.41 - 8.06 0.71
Controles prenatales insuficientes 0.92 0.32 - 2.62 0.91
Infecciones durante el embarazo 1.68 0.61 - 4.64 0.44
Ruptura prematura de membranas < 18 horas 2.11 0.76 - 5.76 0.23
Fiebre materna 11.00 1.94 -62.23 0.007*

Fuente: Estadistica del Hospital Pablo Arturo Suarez de marzo a octubre de 2016

*Resultado significativo p < 0.05
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Cuadro Il Factores de riesgo para sepsis neonatal nosocomial (tardia)

Variable Raz6n de momios 1C95% (Chi de Man?el—Haenszel)
Bajo peso al nacimiento 211 0.71-6.17 0.26
Cesarea 1.41 0.51-3.94 0.68
Prematuridad 1.76 0.62 -5.01 0.41
Desequilibrio termodinamico 9.18 2.71-31.10 0.001*
Taquipnea 2.81 0.95 -8.27 0.097
Taquicardia 1.98 0.63-6.21 0.38
Cateterismo central 2.22 0.78-6.34 0.21
Cateterismo umbilical 6.00 1.91-18.77 0.003*
Ventilacién mecanica 7.93 2.50 - 25.15 0.001*
Nutricién parenteral 3.07 0.93-10.15 0.12
Madre menor de 18 afios 1.96 0.44 -8.74 0.63
Controles prenatales insuficientes 7.93 2.50 - 25.15 0.001*
Infecciones durante el embarazo 0.66 0.23-1.86 0.61
Ruptura prematura de membranas < 18 horas 0.31 0.09 - 1.02 0.08
Fiebre materna 0.58 0.06 -5.16 0.99

Fuente: Estadistica del Hospital Pablo Arturo Suarez de marzo a octubre de 2016

*Resultado significativo p < 0.05

Con respecto a los factores neonatales, el desequilibrio
termodinamico fue el Gnico factor de riesgo para sepsis
tardia en nuestro estudio, contrastando con el estudio de
cohorte realizado por Hofer et al. en el afio 2012, quienes
determinaron que este factor no resulté ser determinante en
la sospecha clinica de sepsis, ya que solo estuvo presente en
el 8% de los casos; sin embargo, estos autores recalcan la
importante especificidad en el desarrollo de infecciones de
tipo bacteriano asociado a este factor clinico.”® La alteracion
termodinamica, ya sea hipertermia o hipotermia, debe ser
considerada como un posible factor de gravedad, ya que al
presentarse en casos de infeccion, puede ser un predictor de
mortalidad, como lo mencionan Ahmad et al.*®

Por otra parte, a diferencia de otros trabajos que
demuestran una asociacion significativa respecto a los
factores neonatales como peso bajo al nacimiento y
prematurez, nuestra investigacion no encontré resultados
significativos. Esto pudo deberse a la falta de categorizacion
de pacientes en peso bajo leve, bajo moderado y bajo severo
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(varios estudios han demostrado que el peso bajo severo esta
relacionado con mayores complicaciones, entre ellas las
infecciones de tipo nosocomial).*’

Respecto a los métodos invasivos en nuestro estudio
hubo 32 pacientes portadores de ventilacién mecanica (RM
= 7.93), 18 pacientes portadores de cateterismo umbilical
(RM = 6), siendo ambos factores de riesgo significativo para
sepsis tardia. Estos resultados concuerdan con un trabajo
efectuado por Rojas et al. en unidades de cuidado intensivo
neonatal, donde se determind que la ventilacion mecanica
tuvo una RM de 15.2, (1C95%: 9.0 a 26.2). Ademas, en el
mismo estudio, destacd que la nutricion parenteral total y el
cateterismo central fueron factores de riesgo para sepsis
neonatal.’® Por otro lado, Leal et al., en una investigacion
prospectiva en Meéxico, indicaron que la ventilacion
mecanica fue un factor de riesgo para el desarrollo de sepsis
neonatal tardia, ademas de varios métodos invasivos en los
que se incluyeron las intervenciones quirdrgicas.'® Respecto
al cateterismo umbilical, un estudio realizado en Holanda en
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el aflo 2013 por Yumani et al., determind que el uso
prolongado de este dispositivo médico tuvo mas riesgo de
generar sepsis respecto al uso de un catéter central.?°

Nuestra investigacion no encontré asociacion del uso de
cateterismo central y la nutricién parenteral para sepsis tardia,
probablemente porque no se tomé en cuenta el tiempo de uso
de estos métodos y las condiciones del neonato, sin embargo
investigaciones desarrolladas por Stoll et al., demostraron que
el cateterismo central utilizado durante més de 22 dias fue un
factor de riesgo para sepsis neonatal tardia en pacientes
neonatos de bajo peso al nacimiento, y ademas destaca que la
estancia hospitalaria prolongada contribuye al desarrollo de
una infeccién nosocomial.”*

En cuanto a factores maternos, se encontr6 que el
control prenatal fue factor probable de riesgo relacionado
con sepsis tardia cuando estos fueron menores a cinco
(RM = 7.93). Es asi que existen otras investigaciones de
tipo prospectivas como la desarrollada por Balayla en
Estados Unidos, con ocho afios de seguimiento, que
determiné que al menos el 11.2% de todos los embarazos
registrados en ese periodo de tiempo, presentaron un mal
control prenatal (menor a cinco controles), y fue este grupo
de madres el que desarroll6 un riesgo elevado para
prematuridad neonatal, muerte neonatal temprana, muerte
neonatal tardia, y muerte infantiL?® La falta de un
seguimiento oportuno a las embarazadas impide que se
puedan detectar a tiempo posibles complicaciones del
neonato y la madre, las cuales, de ser detectadas en etapas
tempranas, favorecerian a un manejo integral adecuado.
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