HOSPITAL DEL NINO ) . .
OFICINA DE CALIDAD Y SEGURIDAD DEL PACIENTE CODIGO: PR-20-01 Pagina 1 de 20
s Elaborado:
w Titulo: Protocolo de Manejo de Sepsis y Meningitis Neonatal Dra. Ximena Norero — Pediatra Infectéloga,
. Dra. Maria Teresa Moreno - Neonatéloga
Sub Titulos: Referencias bibliograficas Edicion: Enero 2017
Aprobado: Dr. Paul Gallardo - Director Revisado: Dr. Moisés Céspedes - Subdirector

HOSPITAL DEL NINO DOCTOR JOSE RENAN ESQUIVEL
DEPARTAMENTO DE NEONATOLOGIA
SEPSIS Y MENINGITIS NEONATAL

1. AUTORES

2. REVISORES

DECLARACION DE CONFLICTO DE INTERES DE LOS AUTORES Y
REVISORES

JUSTIFICACION

ALCANCE Y PROPOSITO

OBJETIVO GENERAL

OBJETIVOS ESPECIFICOS

ANTECEDENTES LOCALES DE LA ENFERMEDAD
EPIDEMIOLOGIA

10.DEFINICION

11.FACTORES DE RIESGO

12.CRITERIOS DIAGNOSTICOS
13.MANIFESTACIONES CLINICAS
14.LABORATORIOS

15.DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

16. TRATAMIENTO

17.PRONOSTICO

18.SEGUIMIENTO

19.PREVENCION

w

© © N o g A




PRI LAY

HOSPITAL DEL NINO DOCTOR JOSE RENAN ESQUIVEL
Departamento de Neonatologia

CODIGO: PR-20-01 Péagina 2 de 20

Titulo: Protocolo de Manejo de Sepsis y Meningitis Neonatal Edicion: Enero 2018

Elaborado: Dra. Ximena Norero — Pediatra Infectéloga,

Dra. Maria Teresa Moreno - Neonatéloga Revision N* 0

Aprobado: Dr. Francisco Lagrutta jefe de Departamento de Revisado: Dr. Alberto Bissot jefe de
Docencia Departamento de Neonatologia
1. AUTORES

Dra. Maria Teresa Moreno, pediatra Neonatéloga, Dra. Ximena Norero,
pediatra Infectologa.

2. REVISORES
Dr. Alberto Bissot, Dr. David Ellis, Dra. Hortensia Solano, Departamento de
Neonatologia. Oficina de Calidad y Seguridad del Paciente.

3. DECLARACION DE CONFLICTO DE INTERES DE LOS AUTORES /
REVISORES

Los autores del presente protocolo declaramos que no existe conflicto de

intereses que pueda interferir o comprometer el contenido del mismo.

4. JUSTIFICACION

La sepsis y meningitis neonatal son unas de las principales causas de morbi-
mortalidad en los pacientes recién nacidos. Se estima que cerca del 36% de
las muertes neonatales que se producen anualmente en el mundo se asocian a
causas infecciosas (4). A pesar de la disminucion de los cuadros de sepsis y
meningitis bacteriana parcialmente atribuido a la profilaxis materna intraparto
contra el estreptococo del grupo B, la morbilidad asociada a estas patologias
continua inalterable provocando severas secuelas en los pacientes. Los
factores de riesgo maternos, la inmadurez del sistema inmunoldgico del
neonato y la virulencia de los gérmenes favorecen la vulnerabilidad de este
grupo etario a desarrollar estas patologias (5).

La deteccion temprana aunada a un tratamiento adecuado y oportuno de estos
procesos infecciosos puede impactar de forma favorable en la evolucién de los
neonatos. Los agentes etioldgicos de la sepsis y meningitis durante el periodo
neonatal se distribuyen de manera muy similar, exceptuando los estafilococos,
gérmenes raramente asociados a neuroinfeccion en ausencia de dispositivos
del derivacion.
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5. ALCANCE Y PROPOSITO

El proposito de este protocolo es orientar a todo el personal de salud, que
trabaja de forma directa con los pacientes recién nacidos, en la sospecha,
diagnoéstico y tratamiento de los probables cuadros de sepsis y meningitis
neonatal.

6. OBJETIVO GENERAL
Establecer el protocolo de diagnostico y manejo de pacientes que cursen con
sospecha o confirmacion de un cuadro de sepsis y meningitis neonatal.

7. OBJETIVOS ESPECIFICOS

a. Detectar de forma temprana a los neonatos que presenten factores de
riesgo para sepsis neonatal al momento del nacimiento.

b. Proporcionar orientacion en los criterios clinicos y de laboratorio necesarios
para el diagnéstico de sepsis y meningitis neonatal

c. Optimizar el uso racional de antibiéticos en la sala de Neonatologia con la
finalidad de disminuir los efectos secundarios de los mismos y el
surgimiento de cepas multirresistentes.

8. ANTECEDENTES LOCALES DEL COMPORTAMIENTO DE LA
ENFERMEDAD

En un estudio publicado en 1994 en nuestra institucion, se pudo constatar una
incidencia de sepsis y/o meningitis comprobada de 3.5 casos/1000 nacidos
vivos, con un predominio de aislamiento de géermenes Gram-negativos sobre
los Gram-positivos en los diagnosticos de sepsis de inicio temprano (74% y
26%, respectivamente).

Esta diferencia se encontré reducida al evaluar los casos de infecciones de
inicio tardio, obteniendo un 50% para ambos tipos de bacterias. La frecuencia
de aislamiento de especies de Candida se reportd en un 2%, con predominio
en sepsis tardia.

El incremento gradual de la incidencia de las infecciones por Streptococcus
agalactiae y Candida ya era evidente durante esa época (14). En los ultimos
afios cerca del 36% de nuestros pacientes ha egresado con diagnéstico de
sepsis neonatal (29,30). Durante los afios 2015 y 2016, el 60.54% y el 2.24%
de los aislamientos han correspondido a infecciones del torrente circulatorio y
del sistema nervioso central respectivamente. Las infecciones por especies de
candidas y bacilos Gram negativos encabezan la etiologia de la sepsis
neonatal tardia (40,8% y 31.6% durante el 2015 y 28.57% y 37.26% durante
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el 2016, respectivamente) (30,31). Durante los ultimos 5 afios, un promedio del
0.7% de nuestros egresos presentaban diagnostico de meningitis neonatal.

9. EPIDEMIOLOGIA

De forma global, la incidencia de sepsis neonatal oscila entre 1 a 5 casos/1000
nacidos vivos. Como se ha determinado en mdltiples ocasiones este valor
varia de forma inversamente proporcional a la edad gestacional, obteniéndose
valores de 4 a 6 casos/ 1000 nacidos vivos en los paciente prematurosy de 1 a
2/1000 nacidos vivos entre los neonatos a término. La incidencia de meningitis
comprobada en paises desarrollados es de 0.25 a 0.32 casos/1000 nac vivos,
valor muy distante al reportado por paises en vias de desarrollo cuya incidencia
se eleva entre 0.8 a 6.1 por 1000 nacidos vivos.

Se calcula que hasta un 15% de los pacientes con bacteriemia desarrollan
meningitis, siendo la principal fuente de infeccion y 1 de cada 4 neonatos con
diagndstico de sepsis de inicio temprano por estreptococo del grupo B puede
debutar con esta patologia.

10.DEFINICION

SEPSIS NEONATAL. Codigo CIE 10 P36.0 - P36.9

Proceso infeccioso invasor que se caracteriza por la presencia de signos

clinicos y reaccion inflamatoria sistémica asociado a la sospecha o presencia

en sangre de un microorganismo, sea virus, bacteria, hongo o parésito

diagnosticado en pacientes durante el periodo neonatal (1,3).

Tomando en consideracion la edad de inicio de los sintomas y el presumible

modo de transmision, la sepsis se divide en:

= Sepsis neonatal temprana: cuando el inicio de los sintomas ocurre durante
las primeras 72 horas de vida (4,5,8). Los gérmenes mas comunmente
asociados a sepsis neonatal temprana son:

v' Bacilos Gram-negativos coliformes (Escherichia coli, Klebsiella sp) y
gérmenes Gram positivos (Streptococcus agalactiae, Enterococo,
Listeria monocytogenes y otros estreptococos) (5,7).

= Sepsis neonatal tardia: cuando los sintomas sugestivos de sepsis inician
mas alla de las 72 horas hasta los 90 dias de vida (4,5).

v El aislamiento de bacterias gram-positivas (Staphylococcus aureus,
Estafilococos coagulasa-negativa, Enterococo, Estreptococo del
grupo B), de Bacilos gram-negativos (Klebsiella spp, Escherichia coli,
Enterobacter, Acinetobacter, Pseudomonas spp) y diversas especies
de Candida (4,5).
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MENINGITIS NEONATAL: G00.0 - G00.9

Proceso infeccioso grave, caracterizado por inflamacién de las meninges
debido a causas bacterianas, virales, fungicas o parasitarias y que ocasiona
sintomas clinicos, neurolégicos y sistémicos, con alteracion bioquimica e
inflamatoria del liquido cefalorraquideo y de los indices hematolégicos del
compartimento vascular.

11.FACTORES DE RIESGO

Existen factores de riesgo asociados a la madre, al nacimiento y evolucion que
nos ayudan a identificar tempranamente a aquellos pacientes que presentan
mayor probabilidad de desarrollar un cuadro de sepsis 0 meningitis neonatal.
Los factores de riesgo son:

Sepsis Neonatal Temprana Sepsis Neonatal Tardia

1. Prematuridad

2. La ruptura de barreras naturales como
la piel y mucosas

3. Uso prolongado de antibiéticos de
amplio espectro

4. Procedimientos invasivos (ventilacion
mecanica, catéteres

5. centrales, sondas, etc)

6. Uso de bloquedores H2 o inhibidores de
la bomba de protones

7. Tratamiento con corticoides

8. Nutricién parenteral

9. Patologias gastrointestinales.

1. Prematuridad (<37 semanas de edad
gestacional)

2. Ruptura prematura de membranas

3. Ruptura prolongada de membrana (> de
18 horas)

4. Corioamnionitis o fiebre materna
intraparto (>38°C)

5. Colonizacion o bacteriuria materna por
estreptococo del grupo B (S.agalactiae)

6. Antecedente de un hijo previo con
enfermedad invasiva por estreptococo
del grupo B (1,5,6,7,11,15).

12.CRITERIOS DIAGNOSTICOS

Desde el nacimiento, todo recién nacido debe ser sometido a una evaluacion
médica exhaustiva para la deteccion temprana de algun signo sugestivo de
patologia, en especial aquellos neonatos con antecedentes de riesgo para
sepsis. Las manifestaciones clinicas de sepsis suelen detectarse en las
primeras 24 horas de vida aunque, en los recién nacidos a término, estos
sintomas pueden aparecer de forma mas tardia, sin sobrepasar en su gran
mayoria las 48 horas de vida (5).

Existen un amplio arsenal de examenes de laboratorio y gabinete que se
consideran de utilidad en el diagndstico de sepsis neonatal. Sin embargo, este
conglomerado de técnicas no deben ser considerado como unico criterio para
el diagndstico de esta patologia ni el inicio de terapia antibiotica empirica, sino
como complemento de los antecedentes perinatales y del examen fisico del
recién nacido para la toma de decisiones.
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Los recién nacidos deben ser evaluados de forma integral, tomando en
consideracion:
a. Factores de Riesgo: antecedentes maternos o neonatales de relevancia.
b. Manifestaciones clinicas
c. Hallazgos de Laboratorio

13.MANIFESTACIONES CLINICAS
Los signos clinicos de sepsis son:

Dificultad respiratoria, taquipnea, apnea, cianosis, aumento de los

Respiratorios o . . L L
P requerimientos de oxigeno o necesidad de ventilacion asistida.

Taquicardia, bradicardia (< 10 percentilo para la edad gestacional),

Cardiovasculares hipotension (signo tardio), llenado capilar lento >3 segundos (15,19).

Inestabilidad térmica | Hipotermia (<36 C) o fiebre (> 38 C)

Hipotonia, hipoactividad, letargia, convulsiones, abombamiento de la

MEwElDE e fontanela, irritabilidad.

Intolerancia a la vomitos, distension abdominal, residuo gastrico abundante, rechazo
alimentacion a la alimentacion.
Renales Oliguria (<0.5 cc/kg/h).

Petequias, sangrado abundante por orificios o sitios de venopuncién,
Hematolégicas alteracién de las pruebas de coagulacion, trombocitopenia, acidosis

metabdlica, hipoglicemia o hiperglicemia.

Palidez, ictericia, vesiculas, pustulas, eritema, piel escaldada

Cutaneas
. (2,5,12)

Signos Clinicos de Meningitis en orden decreciente de frecuencia:
a. Inestabilidad térmica (hipotermia <36° C o hipertermia > 38° C)
b. Alteraciones neuroldgicas: irritabilidad, letargia, disminucion del tono
muscular, temblores, convulsiones.
c. Alteraciones gastrointestinales: vomito, intolerancia a la alimentacion,
diarrea.
d. Alteraciones respiratorias: taquipnea, disnea, quejido, cianosis, apnea.

14.LABORATORIOS

1. Hemograma:

En estudios realizados, se ha encontrado que la sensibilidad para el
diagnostico de sepsis neonatal temprana de esta prueba mejora si la obtencion
de la muestra se realiza entre las 6 a 12 horas de vida (1,13,22,23).
Alteraciones sugestivas de cuadros infecciosos:

- Leucocitosis > 35,000/mm3

- Conteo absoluto de glébulos blancos <5000/mma3.

- Conteo absoluto de neutrofilos <1000/mm3

- Relacion de neutrofilos inmaduros/ totales (I/T) >0.2 (1,2,6,22,)
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- Trombocitopenia: < 150,000/mm3

o Trombocitopenia temprana que se presenta en las primeras 72 horas
de vida atribuida principalmente a la interaccion feto- materna.

o Trombocitopenia tardia reportada posterior a las 72 horas que se
vincula con los diagnésticos de sepsis bacteriana y enterocolitis
necrotizante, donde la trombocitopenia severa (<50,000/mm3)
puede ser relativamente frecuente (24,25).

Debido a su baja sensibilidad, la trombocitopenia no debe ser utilizada como
medida de evaluacion de la terapia ya que, en un alto porcentaje, los valores
alterados de las plaquetas pueden permanecer por dias 0 semanas posterior al
inicio del cuadro de sepsis (22).

2. Hemocultivo:

El hemocultivo continda siendo la prueba méas importante para el diagndstico
de sepsis neonatal (2,5,6).

Es importante recalcar que el hemocultivo debe ser tomado previo al inicio de
antibioticos en todo paciente con sospecha de cuadro séptico y antes de
realizar un cambio en el esquema antimicrobiano en aquellos pacientes con
pobre o ninguna respuesta al tratamiento previo.

En neonatos, el aislamiento de un microorganismo esta influenciado por
condiciones tales como tratamiento antibidtico previo o intraparto, la
bacteriemia de bajo grado y en gran medida por la limitacién en el volumen de
sangre obtenido para la prueba (2,3,5,9). El volumen empleado en un cultivo
es la variante mas importante para la consecucion del aislamiento tanto de
bacterias como de hongos en pacientes con cuadros de sepsis.

A todo paciente con hemocultivo positivo se le debe realizar un nuevo
hemocultivo 24 a 48 horas después para verificar esterilizacién, de prioridad en
aislamientos de gérmenes multirresistentes o de dificil erradicacién (31).
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Hospital del Nifio
Volimenes de sangre recomendados para hemocultivo en pacientes pediitricos
Peso del Volumen de sangre a extraer (ml)
Paciente (kg)
Primera serie Segunda serie
Botella 1 Botella 2 Botella 1 Botella 2
=1 1.0 e s e

1.1-2 20 | —eada seaees: mseee
2.1-3.0 20 e 20 @ e
3.1-12.7 40  —--- 20 e
12.8-36.3 5.0 5.0 5.0 5.0

>36.3 10 10 10 10

3. Puncién Lumbar (PL):
La puncién lumbar es un laboratorio de importancia en aquellos pacientes con
sospecha de meningitis.
Parametros el liquido cefalorraquideos (LCR) sugestivos de meningitis:
- Deteccion de un germen en frotis.
- Aumento de la glébulos blancos
- Disminucién de la glucosa

- Aumento de proteinas
* Ver tabla de valores normales.

A todo paciente con cultivo de LCR positivo se le debe realizar un nuevo cultivo
24 a 48 horas después para verificar esterilizacion, de prioridad en aislamientos
de gérmenes multirresistentes o de dificil erradicacion(31). La persistencia del
microorganismo en LCR mas de 48 horas de iniciado el tratamiento antibi6tico
puede indicar resistencia antimicrobiana vs complicacion neuroldgica, siendo
recomendado descartar el diagndéstico por neuroimagen.

4. Proteina C reactiva (PCR)

Es considerado un reactante de fase aguda que indica inflamacién o dafio
tisular (1,5). Los valores séricos empiezan a elevarse luego de 4 a 6 horas de
iniciado el cuadro séptico, alcanzando valores patolégicos alrededor de las 24
horas y cifras maximas entre las 48 a 72 horas (3).

En el paciente neonatal existen multiples factores que pueden modificar su
valor, tales como ruptura prematura de membranas, fiebre materna, parto por
cesarea, uso de esteroides, trauma, isquemia, etc. Las mediciones seriadas de
PCR durante las primeras 24 a 48 horas de inicio del cuadro mejoran en gran
medida su sensibilidad en el diagnéstico de sepsis.

La mayor importancia de esta prueba radica en su alto valor predictivo negativo
(99%) (1). De igual forma la obtencion de pruebas seriadas de PCR son de
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utilidad para evaluar la progresion de la infeccién o respuesta al tratamiento de
los pacientes con sepsis neonatal (1,5).
Valor normal: < 1.0 mg/dI

5. Procalcitonina.
Con un comportamiento similar al descrito para la PCR, la procalcitonina
cuenta con la ventaja de presentar una elevacion sérica mas rapida en
presencia de cuadros infecciosos. Al igual que el resto de los biomarcadores, la
procalcitonina se considera parte del arsenal diagnostico de sepsis neonatal
con los inconvenientes de exhibir falsos positivos, incapacidad para orientar en
la etiologia y costo excesivo (3). En el recién nacido los niveles de
procalcitonina sufren una elevacion fisioldgica durante las primeras 48 horas de
vida. Posterior a este intervalo los valores son similares a los reportados en
nifos mayores y adultos. Tomar como referencia los valores segun el
laboratorio.
6. Urocultivo.
El cultivo de orina es un examen que se debe considerar luego de las primeras
72 horas de vida, siempre en paralelo con el examen general de orina.
7. Radiografia de térax.
Se utiliza en aquellos pacientes que cursan con dificultad respiratoria. Los
hallazgos radiogréaficos de los pacientes con nheumonia pueden ser similares a
los encontrados en otras patologia como el Sindrome de dificultad respiratoria
o la taquipnea transitoria del recién nacido. Una gran variedad de hallazgos
radiograficos pueden ser encontrados en los pacientes con cuadros
infecciosos:

- Consolidacion

- Atelectasia lobar o segmental

- Patrén reticulogranular similar al de sindrome de dificultad respiratoria.

- Efusién pleural

- Neumatoceles

8. Reaccion en Cadena de Polimerasa.

Es una técnica molecular que consiste en la ampliacion in vitro de un
fragmento de ADN del microorganismo en estudio. Con una pequefia cantidad
de muestra sanguinea o de liquido céfaloraquideo, la reaccion en cadena de
polimerasas puede reflejar resultados etiol6gicos en aproximadamente 8 horas.
A pesar de proporcionar un resultado de forma rapida, el costo de esta prueba,
el amplio rango de sensibilidad, asi como la limitacién en la identificacién del
espectro de sensibilidad antibidtica del germen, dificultan su preferencia al
hemocultivo como principal estudio en el diagnostico de sepsis. Por el
contrario, el uso de la tecnologia en muestras de suero, hisopado de mucosas
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o liquido cefalorraquideo es considerada una prueba diagndstica determinante
gue nos posibilita el inicio de tratamiento especifico de forma oportuna en
infecciones por virus Herpes y Enterovirus (5).

15.DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
Debido a la baja especificidad de los signos y sintomas de sepsis neonatal,
existe una amplia gama de patologias que pueden mimetizar la presentacién
clinica de un cuadro infeccioso bacteriano.
a. Infecciones virales: Infecciones por Herpes, Citomegalovirus, virus de
Influenza, virus sincicial respiratorio, enterovirus, etc.
Persistencia del conducto arterioso
Infecciones perinatales: sifilis, toxoplasmosis, Hepatitis B.
Hemorragia intraventricular
Convulsiones neonatales
Desordenes metabdlicos
Cardiopatias congénitas
Hipertension pulmonar
Displasia broncopulmonar.

e R i

16. TRATAMIENTO

La alta mortalidad de los neonatos con cuadros sépticos que no reciben
tratamiento y la gran variabilidad de la sintomatologia de esta patologia
sustentan el inicio del tratamiento empirico en aquellos pacientes con factores
de riesgo perinatal o alta sospecha diagnostica. Sin embargo, la tendencia
actual esta dirigida a la evaluacion minuciosa de estos pacientes y el desarrollo
de mejores técnicas de diagndstico con la finalidad de acelerar el inicio del
tratamiento en aquellos pacientes con probables cuadros sépticos y a su vez
disminuir el uso indiscriminado de antibiéticos en aquellos pacientes que no lo
ameritan (2,9,10).

Tomando en consideracion los cambios epidemiolégicos periddicos en la
etiologia de la sepsis y meningitis neonatal, asi como las variaciones en los
patrones de resistencia de los diferentes microorganismos aislados en nuestro
hospital, se ha implementado un esquema de tratamiento antibiético empirico
para el manejo inicial de estas patologias. (Reportes anuales del Comité de
Control de Infecciones nosocomiales).
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Terapia Empirica

Pacientes con sospecha de sepsis neonatal
temprana

Ampicilina + aminoglicésido

Paciente con meningitis temprana

Ampicilina(dosis meningea) +
aminoglicosido

Meningitis de inicio tardio

Meropenem

Paciente con sospecha de sepsis asociada a los
cuidados de la salud

Piperacilina Tazobactam + aminoglicésido

Paciente con sospecha de infeccion por hongos

Anfotericina B deoxicolato (AmB-d)

Terapia Especifica

Streptococcus agalactiae

Penicilina o Ampicilina +
aminoglicosido

Listeria monocytogenes

Ampicilina + aminoglicésido

Bacilos Gram negativo sensible (Sin afeccién del
"SNC)

Piperacilina/Tazobactam

Bacilos Gram negativo resistente

Meropenem

Staphylococcus aureus sensible (Sin afeccion del
SNC o endocarditis)

Oxacilina

Staphylococcus aureus meticilino resistente

Vancomicina

Estafilococo coagulasa negativo

Vancomicina

Especies de Candida

Anfotericina B (AmB-d)

*Es importante considerar el antibiograma del germen aislado al iniciar tratamiento especifico.

ASNC= Sistema nervioso central.

Duracion de la Terapia

Alta sospecha o comprobacién de sepsis bacteriana

Sepsis por Gram positivos 7 a 10 dias
Sepsis por bacilos Gram negativo 10 a 14 dias
Il. Alta sospecha o comprobacién de meningitis bacteriana
Gérmenes Gram positivos 14 dias
Gérmenes Gram negativos 21 dias

[ll.Meningitis complicada (ventriculitis, infartos multiples o abscesos)

Hasta 8 semanas de tratamiento teniendo
El tratamiento debe ser prolongado en consideracion, esterilidad del liquido
cefalorraquideo

NOTA. Es importante recordar que una vez obtenido el resultado del cultivo, la terapia debe
ser modificada y dirigida de forma especifica contra el agente etioldgico.
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Sepsis por Candida

Tratamiento

Se debe iniciar terapia antifungica al tener una fuerte sospecha o confirmacion
de la infeccion por hongos y completar examenes para descartar infeccion

diseminada:
1. Urocultivo
2. Puncién lumbar
3. Ecocardiograma
4. Fondo de ojo: descartar endoftalmitis o retinitis.
5. Ultrasonido cerebral

6.

Ultrasonido abdominal: de higado, bazo y rifiones.

Se recomienda repetir el hemocultivo cada 72 horas luego de iniciado el
tratamiento. Al obtener dos hemocultivos consecutivos negativos, se sugiere
continuar terapia antifingica hasta completar 15 dias desde el primer
hemocultivo negativo. Si los hemocultivos continGan positivos, el paciente debe
ser sometido nuevamente a una evaluacién completa, incluyendo estudios de
imagenes de huesos y considerar tratamiento prolongado. De persistir el
cuadro, realizar cambio empirico de terapia antifungica.

Si el paciente tiene colocado un catéter central en el momento del diagndstico
de sepsis por hongo, el mismo debe ser retirado de forma inmediata.

Duracion del tratamiento

Paciente con candidemia sin . Completar 15 dias luego de
. . AmB-d 1mg/kg/dia P . . 9
complicaciones hemocultivo negativo.
Infeccidn renal Fluconazol 12 mg/kg/dia 0 AmB-d
. . 4-6 semanas. Considerar
Endocarditis AmB-d o caspofungina . S
manejo quirdrgico.
s . . 4-6 semanas. Considerar
Osteomielitis AmB-d o Anfotericina B liposomal . L
tratamiento quirdrgico.
Infeccién a nivel del SNC AmB-d o Anfotericina B liposomal | 4-6 semanas
Lesién ocular AmB-d o Anfotericina B liposomal | 4-6 semanas
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Medidas de Soporte
1. Asegurar la via aérea. Terapia con oxigeno (escafandra o catéter
nasal), CPAP nasal o ventilacion mecanica por falla respiratoria.
2. Liquidos endovenosos. Restitucién Hidrica con cristaloides en pacientes
con inestabilidad hemodinamica :
- Taquicardia
- Lllenado capilar lento (>3 seg)
- Oliguria (< 0.5cc/kg/h)
- Lactato sérico >2.8 mmol/l
- Hipotension(<5 percentil para la edad gestacion
Volumen a administrar:
20-20cc/kg en RNT y pretérmino tardio
10-20cc/kg en 30 a 60 minutos en prematuros (15)
3. Uso de agentes inotropicos y vasopresores (dopamina, dobutamina,
adrenalina) (ver capitulo de agentes vasopresores)
4. Antibiéticos segun esquema recomendado
5. Control de:
- Temperatura (evitar hipotermia)
- Glicemia (evitar hipoglicemia)
- Correccion del equilibrio acido base
- Alteraciones electroliticas.
6. Manejo de alteraciones de la coagulacion o anemia mediante el uso de
hemoderivados
7. Soporte nutricional:
- Ayuno segun estado hemodinamico y respiratorio
- Nutricion parenteral

17.PRONOSTICO

Diversos estudios de investigacion han reflejado una mayor tasa de
discapacidades en los pacientes con antecedentes de cuadros infecciosos. La
mortalidad por sepsis puede alcanzar niveles hasta del 50 % en pacientes
enfermos que no recibieron tratamiento. Entre las secuelas atribuibles a esta
patologia se mencionan alteraciones en el neurodesarrollo tales como paralisis
cerebral y déficit cognitivo, principalmente en pacientes prematuros (9).
Hidrocefalia y leucomalacia periventricular aparecen entre las secuelas
secundarias a infecciones meningeas. Inclusive, es bien demostrado que el
uso de antibiéticos como aminoglicosidos, puede conducir a lesiones auditivas
y nefrotoxicidad.
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18.SEGUIMIENTO

La principal finalidad del seguimiento del recién nacido de alto riesgo es la
deteccion temprana de posibles alteraciones del desarrollo y establecer
intervenciones dirigidas a mejorar su evolucion. Todo recién nacido con
diagnoéstico de sepsis neonatal debe ser referido a la consulta de alto riesgo a
su egreso. Entre los pardmetros a evaluar se encuentran:

Crecimiento

Alimentacion

Desarrollo neuroldgico

Desarrollo motor

Vision

Audicion

Evaluacion de la funcion renal en pacientes que hayan cursado cuadro
de choque séptico o sometidos a medicamentos nefrotdxicos.

NoOohkwdPR

ESTRATEGIAS DE PREVENCION PARA SEPSIS NEONATAL TEMPRANA
El Estreptococo del grupo B es la principal causa de sepsis neonatal
temprana y la colonizacion materna es el factor de riesgo mas importante
asociado a esta infeccion.
El Centro de Control y Prevencion de Enfermedades (CDC) en el afio 2010
en las nuevas guias de prevencion le enfermedad por Estreptococo grupo B en
neonatos, recomiendan cultivo para detectar colonizaciébn por Estreptococo
grupo B en toda embarazada entre las 35-37 semanas de gestaciéon y el uso de
profilaxis antibiética intraparto segun indicacion.
La profilaxis antibiotica intraparto debe ser administrada en las siguientes
situaciones:
1. Embarazada con cultivos positivo de vagina o recto por Estreptococo del
grupo B.
2. Embarazada en la que exista el antecedente de enfermedad invasiva
por Estreptococo grupo B en hijos anteriores.
3. Embarazada con bacteriuria documentada por Estreptococo grupo B en
el embarazo actual.
4. Embarazada con estatus de cultivos desconocidos con parto antes de
las 37 semanas de gestacion, ruptura de membranas mayor a 18 horas
y / 0 temperatura intraparto mayor a 38 ° C.

Definicion de Profilaxis antibiética intraparto adecuada:

Administrar a la madre una dosis de Penicilina, ampicilina o cefazolina = 4
horas previo al parto. El intervalo de las 4 horas debe ser tomado en cuenta a
partir del inicio de la infusidn del antibidtico intravenoso.
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El uso de otros agentes antimicrobianos es considerados terapia inadecuada.
En los pacientes alérgicos a la penicilina se considera adecuado el uso de
clindamicina o vancomicina intravenosa.

Actualmente no existe comercialmente vacuna contra el Estreptococo del grupo
B, sin embargo, se encuentran en estudios fase 1 y 2 vacunas conjugadas, lo
cual representa una importante estrategia para la prevencién de esta
enfermedad en neonatos.
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VALORES DE REFERENCIA HEMOGRAMA COMPLETO

PARAMETROS DE GLOBULOS ROJOS (UNIDADES

CONVENCIONALES)
EDAD HGB (g/dL) HCT(%) GR(x108/uL) VCM(fl) HCM(pg) CHCM(% ADE(%)
1dia 14.5-22.5 45-67 4.00-6.60 95- 21 31-37 29-37 12.0-18.0
1 sem. 13.5-19.5 42-66 3.90-6.30 88-126 28-40 28-38 13.0-18.0
2 sem 12.5-20.5 39-63 3.60-6.20 86-124 28-40 28-38 13.0-18.0
1 mes 10.0-18.0 31-55 3.00-5.40 85-123 28-40 29-37 11.5-16.0
2 meses 9.0-14.0 28-42 2.70-4.90 77-115 26-34 29-37 11.5-16.0
36meses 9.5-13.5 29-41 3.10-4.50 74-108 25-35 30-36 11.5-16.0
GLOBULOS BLANCOS Y DIFERENCIAL(UNIDADES CONVENCIONALES)
EDAD GB PMN Band CAN Eos Basos Linf Monos
(x10%/pL) (%) (%) (KiuL) (%) (%) (%) (%)
0-3 dia 9.0-35.0 32-62 0-18 3-28 0-2 0-1 19-29 5-7
4-9 dia 5.0-21.0 19-49 0-15 1-13 0-2 0-1 26-36 5-7
10-14 dia 5.0-20.0 14-34 0-14 1-10 0-2 0-1 36-45 6-10
15-30 dia 5.0-19.5 15-35 0-12 1-9 0-2 0-1 43-53 7-11
1-6 meses 6.0-17.5 13-33 0-11 1-8 0-3 0-1 41-71 4-7
PLAQUETAS (UNIDADES CONVENCIONALES)
EDAD PLT (x103%/uL) VPM (fl)
Todas las 150 — 450 6.5-10.0

edades

Modificado de: Children's Hospitals and Clinics of Minnesota 2014
(http://lwww.childrensmn.org/manuals/lab/hematology/018981.asp)
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AMINOGLUCOSIDOS

< 32 sem 32-36 sem 2 37 sem
Medicamento 0-14 | >14 dias | 0-7 >7dias | 0-7 dias | >7 dias
dias | | dias
Gentamicina 5S¢/ |5¢/36h [4c/ |4c/24h |4c/24h |4c/24h
|48h | |36h | | |
Amikacina 15¢/ l 15¢/ 15¢/ | 15¢/ 15¢/ 15 ¢/ 24h
48h | 24h | 24h | 24h 24h

“Fuente: 2015 Nelson’S Pediatric Antimicrobial Therap‘y- 21st Ed.

VANCOMICINA

S 28 SEMANAS 2 28 SEMANAS
Creatinina Dosis | Intervalo Creatinina Dosis Intervalo

sérica | | sérica

<0.5 | 15 L /12 <0.7 15 /12
0.5-0.7 | 20 \ c/24 0.7-0.9 20 c/f24

o081 | 15 | ¢/ 112 | 15 c/2a |

1.1-14 10 | c/24 13-16 10 c/24

>1.4 15 | c/48 >1.6 15 | c/a8

*Fuente: 2015 Nelson’S Pediatric Antimicrobial Therapy- 21st Ed.
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ALGORITMOS
SEPSIS NEONATAL TEMPRANA

Factores de riesgo
Corioamnionitis

|

Laboratorios
. Hemocultivo al nacimiento
. BHC + PCR ( 6 -12 h de vida)

'

Tratamiento
Ampicilina + Gentamicina

SEGUIMIENTO RUTINARIO DEL
PACIENTE DURANTE 48 HORAS

. Examen fisico completo
/ Repetir PCR 24 horas después de la PCR
inicial R
Hemocultivo positivo Hemocultivo negativo
. Realizar puncién lumbar Hemocultivo negativo Asintomatico
. Continuar tratamiento Asintomitico Laboratorios normales

Resultados de lab anormales

antibidtico segln aislamiento v . < Omitir antibidticos a las 48
as- s . Continuar tratamiento 7 dias si la
. Meningitis por Gram — 21 ire rocibié antibidticos IP horas
dias . Continuar tratamiento 5 dias si la

. Meningitis Gram + 14 dias madre no recibié antibioticos [P
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SEPSIS NEONATAL TARDIA

RN con Sintomas de Sepsis

!

Evaluaciéon Completa

(Hemocultivo, BHC, PCR, PL, Urindlisis y Urocultivo)

Iniciar Terapia Antibidtica

.

Repetir BHC y PCR luego de 24h de inicio de Antibidticos (AB)

.

48 horas
Evaluacién Clinica

Buena Evolucidn Clinica

~

.

.

Hemocultivo Negativo

| Lab. Normales

Lab. Anormales

A
Omitir AB

Y

Lab- Laboratorio

AB - Antibiético

BHC — Hemograma Completo
PCR — Proteina C Reactiva
PL— Puncién Lumbar

*- 7 dias de antibiéticos

+ Consulta a Infectologia

A

*Completar AB

T

Mala Evolucién Clinica

!

o PL Positiva

Hemocultivo Positivo

Terapia Especifica

Repetir Laboratorios
(Hemocultivo, BHC, PCR)
Rastrear Lesion Micética

+Considerar Cambio de Antibiéticos

Hemocultivo Positivo
O Rastreo Positvo

A
Terapia Especifica

Hemocultivo Negativo
O Rastreo negativo
Alteracién Clinica o

de laboratorio

1

Considerar Otra Causa
DX. Diferencial
Consulta a Infectologia




