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MINISTERIO DE SALUD N° 29 { -2019-DG-INMP/MINSA
INSTITUTO NACIONAL MATERNO PERINATAL | ,

“Nll.lﬂ tE) "’9

VISTO:

HETD N°® 12-26910-1, conteniendo &) Memorando N® 917-2019-DEN-INMP, de fecha 26 de diciembre de
2019, de la Directora Ejecutiva de Investigacion, Docencia y Atencion en Neonatelogia, actas de reuniones
de fechas 16 de marzo, 17 de abril y 14 de diciembre de 2017; 10 de enero, 01 de febrero, 22 de marzo,
12 de abril, 19 de abril, 30 de abril de 2018 y 24 de abril de 2019 y comreos electrtnicos de experios
Nacionales del Instiute Nacional de Salud, Universidad Peruana Cayelano Heredia y Experios
Internacionales de México y Argentina, que revisaron la Guia de Practica Clifica para la prevencion,
diagndstico y tratamiento y mansjo de fa Sepsis Neonatal en ef Instituto Nacional Matemo Perinatal,

CONSIDERANDG;

Que, de conformidad con fos numerales | y Il del Titulo Preliminar de la Ley N° 26842 Ley General de Salud,
la salud es condicion indispensable del desamollo humano ¥ medio fundamental para alcanzar el bienestar
individual y colectivo, por I que la proteccion de la salud es de interés piblico. Por lo tanto,. es
responsabilidad del Estado regularta, vigilarta y promoverta;

Que, por su parte el inciso b) del Articulo 37° det Reglamento da Establecimientos de Salud aprobado por
el Decreto Supremo N° 013-2006-SA, el Director Médico dei Establecimiente de Salud deben asegurar la
calidad de los servicios prestados, a través de la implementacion y funcionamiento de sistemas para el
mejeramiento centinuo de la calidad de atencién v |2 estandarizacion de los procadimientos de la atencidn
en salud;

Que, el Ministerio.de Salud, con la Resclucion Ministerial N° 251-2019AMINSA, 16 de marzo de 2018
Aprobar la Directiva Sanitaria N° 084-MINSA/2019/DGIESP, Directiva Sanitaria que ‘establece ia
Organizacion y funcionarniento de los Comités de Prevencion de la Mortalidad Materna, Fetal y Neonatal,
con la finalidad de contribuir a la reduccion de la morbilidad, mortalidad materng, fetal y neonatal;

Que, mediante Resolucion Ministerial N° 495-2016/MINSA, 13 de julia de 2016, se aprobd el Documento
Técnico "Plan para Reduccion de la morbilidad y Mortalidad Neonatal en el Perii 2016-2020, que en
documento adjunto forma parte integrante de la presente Resolucidn Ministerial, con Ia finalidad de mejorar
la salud y la calidad de vida de los recién nacidos/das, en atribucion a sus derechaos, con enfoque de género,
interculturalidad e inclusion social; -

Que, con Resolucién Ministerial N* 828-2013/MINSA, de fecha 24 de diciembre de 2013, se aprobd la NTS
N 106-MINSA/DGSF-V.01 "Norma Técnica de Salud para la Atencion Integral de Salud Neonatal”, con Ia
finalidad de Contribuir a la reduccion de la morbimortalidad neonata’ mejorando la calidad de atencion de
la nifia y el nific durante el periedo neonata! (0-28 dias de vida) en los establecimientos de salud plblicos
y privados del Sector Salud a nivel nacional y el objetivo de Establecer un conjunto de disposiciones para
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la alencion de salud durante el periodo neonata’ con calidad y racionalidad cientifica; aplicando
procedimientos e intervenciones en ef cuidado neonatal, segun nivel de complejidad y capacidad resolutiva
de ios establecimientes de salud; promoviendo la participacion de la familia y fa comunidad, modificada con
Resolucién Ministarial N® 669-2015/MINSA, 23 de octubre de 2015 en cuanto al Anexo 1: Factores de
Riesgo Neonatal del documento nermativo NST N°® 108-MINSA/DGSP-V.0M, Norma Técnica de Salud para
la Atencidn Integral de Sald Neanatal, con el §in de incluir a la exposicién a metales pesados en zonas de
riesgo” como une de los Factores de Riesgo Neonatal, en el periodo prenatat;

Que, mediante Resolucion Ministerial N° 850-2016/MINSA, de fecha 28 de octubre de 2018, se aprobb el
documento denominado Normas para la Elaboracion de Documentos Normativos def Ministerio de Saiud,
con el objetive de establecer las disposiciones relacionadas con los procesos de formulacion, aprobacion,
rodificacidn v difusion de los documentos Normativos que expide el Ministerio de Salud, el mismo que es

de observancia obligatoria por los rganos, unidades organicas y 6rganos desconcentrados def Ministerio
de Salud;

Que, la NTS N° 117-MINSA/DGSP-V.01: Norma Técnica de Saiud para la elaboracion y uso de Guias de
Practica Clinica del Ministerio de Salud, aprobada por ia Resolucion Ministerial, aprobada con la Resolucién
Ministerial N® 302-2015-MINSA, de fecha 14 de mayo de 2015, tiene por finafidad contribuir a la calidad y
seguridad de las atenciones de salud, respaldadas por Guias de Practica Clinica, basadas en evidencias
cientificas, ofreciendo el maximo beneficio y el minimo riesgo para los usuarics de las prestaciones en
salud, asi como la optimizacion ¥ racionalizacion del uso de los recursos;

Que, la referida NTS, en su numeral 8.1, sefiala que Las Guias de Préctica Ctinica (GPC) son un conjunto
de recomendaciones desarrolladas de forma sistematica para ayudar a profesionales y a pacientes a tomar

»lerapéulicas mas adecuadas a la hora de abordar un problema de salud o una condicion clinica especifica;
£por lo que los Establecimientos de Salud Categoria Il-1 al -2, pueden elaborar tas Guias de Practica

——=_ del nivel nacional o regional, en 1o que conesponda, segun lo sefialado en el numeral 6.7. sub numeral
B.¥tad €. §7.1. delaindicada NTS;

Que, en merito a los precitados dispesitivos legales, mediante el Memorando N° 917-2013-DEN-INMP, de
fecha 26 de diciembre de 2019, Ia de la Directora Ejecutiva de Investigacion, Docencia y Atencidn en
Neonatologia, informa que la Guia de Practica Clinica para la Prevencion, diagnéstico y tratamiento de la
sepsis neonatal, fue elaborada de manera intednstitucional con ef apoyo metodolégico del Instituto Naclonat
de Salud {INS), de la Universidad Peruana Cayetano Heredia, experios Internacionales de Argentina y -
¢. DAVIIA México y con Ia participacion de profesionales expertos del Instituto Nacional Mateno Perinatal (INMP) y

’ de otros establecimientos de Salud, para la elaboracion de la referida Guia de Practica Clinica se wiilizd la
metodologia AGREE y GRADE, Ia misma que ha sido sometida a revision por dos revisores expertos
nacionales, por 1o que mediante Resolucion Directoral N° 290-2018-DG/INMP, de fecha 31 de diciembre
de 2018, se aprobd la Guia de Practica Clinica para fa Prevencion, Diagnostico y Tratamiento de la Sepsis
Neonatal -Versidn Extensa, fa misma que debe ser aprobada en su version carta;

* Estando a lo solicitado por la Directora Ejecutiva de Investigacion, Docercia y Atencion en Neonatologia,
visacion de la Jefe de la Oficina de Asesoria Juridica y en armonia de las facultades conferidas por la
Resolucion Ministerial N° 504-2010/MINSA,

SE RESUELVE:

ARTICULQ PRIMERO: Aprobar la “Guia de Prictica Clinica para la Prevencion, Diagndstico y
Tratamiento de la Sepsis Neonatal -Versién Corta” del Instiluto Nacional Matemo Perinatal, el mismo
que consta de un tolal de cuarenta y cuatro (44) y forma parte integrante de |a presente Resolucion.




UG DAVIA

ARTICULO S

EGUNDO: Dejar sin efecto toda disposicion que se opanga a Ia presente resclucion.

ARTICULO TERCERO: La Direccién Ejecutiva de Investigacion, Docencia y Atencién en Neonatologfa,

garantizara el cumplimierto de la referida Guizs de Préactica Clinica aprobada con 1a presenie resohycion.

ARTICULO CUARTO: EI Responsable de Elaborar y Actualizar el Portal de Trans
presente resolugion en el Portal Institucional.
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INSTITUTO NACIONAL MATERNO PERINATAL

£l Instituto Nacional Materno Perinatal (INMP) es wma organizacion especializada en
sulud de Il pivel de atencicn, de dmbito nacional, que se encarga de la salud materno
perinutal, el manejo y el seguimiento del recién nacido que presente factores de alto

riesgo para el neurodesarrollo hasta los 3 afos de edad.

Creada hace 192 afios, la ex maternidad de Lima se mantiene vigente acorde con el
desarrollo cientifico y con el advenimiento de nuevas tecnologias. Esto le ha permitido
mejorar la calidad de atencion de sus pacientes sumando a la atencicn especializada v
cltumente especializada, constituyéndose asi como un centro de referencia nacional para
el munejo de neonatos y pacientes obstétricas en estado critico. De igual manera, se ha
constituido en una institucion referente nacional e internacional en el campo de la

docencia, capacitacion e investigacion especializadas.

La misién del INMP es dar atencidn especializada y altamente especializada a la mujer en
Salud Sexual y Reproductiva y al neonato de alto riesgo, desarrollando investigacion,
teciologia y docencia a nivel nacional. Su visién es contribuir con la disminucién de la
morbimortalidad materno perinatal a nivel nacional, consolidando el liderazgo en la
alencion altamente especializada, docencia e investigacion en el campo de la salud sexual,
reproductiva y perinatal, basado en el desarrollo del potencial humano y tecnolégico,
mejorando la calidad de sus servicios, mediante la acreditacion internacional de sus
procesos, y contribuyendo a mejorar la capacidad resolutiva de los principales
hospitales a nivel nacional, teniendo como valores la inclusion social y el compromiso de

los uswarios y la institucion.

En este contexto, el INMP recomnoce la necesidad de contar con Guias de Prdctica Clinica
que aseguren la calidad de la atencion de los pacientes, y reconoce que las herramientas
de prdciica clinica en el marco de la evaluacion AGREE II y GRADE contribuyen a

integrar la evidencia cientifica para su aplicacién en el campo clinico.

La sepsis neonatal se constituye como una de las patologias mds prevalente en los recién
nacidos en la Institucion, al igual que en el resto del pais. Esto hace que se considere una
prioridad institucional 'y por este motivo, se ha realizado la adaptacion de la Guia de
Practica Clinica de Sepsis Neonatal, para esta tarea, se comté con la participacién de
profesionales del drea de neonatologia del INMP con el apoyo del Instituto Nacional de
Serlud (INS).
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Al culminar la labor, expresamos nuestro agradecimiento a los profesionales de la
UNAGESP del INS por el valioso apoyo brindado en la metodologia para la elaboracion
del presente documento lo que garantiza su calidad y abre la puerta para la formudacion

de nuevas guias con la misma metodologia en nuestra institucion,

Conforme a la normativa nacional, este documento clinico serd actualizado periodicamente

para cumplir su propdsito.




Instituto Nacional de Salud

El Instituto Nacional de Salud es un Organismo Publico Ejecutor del Ministerio de

Salud dedicado a la investigacion de los problemas prioritarios de salud y de
desarrollo tecnolégico, ya que tiene como mandato proponer politicas y normas,
promover, desarrollar y difundir la investigacion cientifica-tecnologica y brindar
servicios de salud en diversos campos, siendo uno de ellos, el campo de la salud
publica para contribuir a mejorar la calidad de vida de la poblacién. Dentro de la
nmision del Instituto Nacional de Solud, se encuentra la promocion, desarrollo y

difusion de la investigacion y transferencia tecnoldgica en los diversos servicios de

setfudd,

El Instituto Nacional de Salud a través de la Unidad de Andlisis y Generacién de
Evidencias en Salud Publica (UNAGESP) y por interés conjumto con el Instituto
Nacional Materno Perinatal se ha encargado de la transferencia tecnoldgica en
relucicn al desarrollo de Guias de Prdctica Clinica basadas en evidencia, utilizando
lu herramienta AGREE II v el sistema GRADE en la formulacion de las preguntas de
lu GPC u partir del andlisis de evidencia cientifica. Esta transferencia récnofégica se
hu realizudo a través de la capacitacion, acompafiamiento y‘monitoreo de las etapas
que mvolucran la adaptacion de guias de prdctica clinica dirigidas tanto a miembros
del Instituto Nacional Materno Perinatal como de otros hospitales de Lima y

establecimientos de salud identificados para este proceso.

Lu Direccion General de Salud Piblica del Instituto Nacional de Salud, luego de
haber cumplido con las etapas de revision y validacion del documento, agradece ef
upovo de la Direccion General del Instituto Nacional Materno Perinatal y en especial
lu  desinteresada colaboracion y esfuerzo de todos el equipo de salud
multidisciplinario que hicieron posible la culminacion de esta importante herramienta

para mejorar la calidad de atencion de la salud neonatal,




INTRODUCCION

Sepsis neonatal es un conjunto de signos y sintomas clinicos causados por una infeccion sistémica,
Se encuentra asociado a factores de riesgos maternos, neonatales u hospitalarios'. La sepsis
lemprana se presenta dentro de las primeras 72 horas de vida, mientras que la tardia ocurre luego de
este periodo”. Segtn la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), el 75% de las muertes neonatales
se presentan durante la primera semana de vida®. Actualmente, la mortalidad neonatal corresponde
al 47% del total de defunciones en nifios menores de cinco afios °. Las principales causas de muerte
son: prematuridad (29%), asfixia (23%) e infecciones como sepsis y neumonia (25%) *°.

En el Per(, 10 de cada 1 000 nacidos vivos mueren durante el periodo neonatal. La mortalidad
neonatal en el Per(, constituye el principal componente de la mortalidad de menores de 1 afio ydes
afios. Sepsis neonatal y neumonia constituyen el segundo lugar como causa de muerte neonatal y
el primero como causa prevenible®.

Resulta necesario contar con una guia de practica clinica basada en evidencias que permita
estandarizar las acciones en el diagnéstico, manejo y prevencion de la sepsis neonatal, mediante un
proceso sistemdatico y riguroso que brinde una guia en la toma de decisiones clinicas. Por ello, el
Instituto Nacional Materno Perinatal impulsé la realizacién de la presente guia, conjuntamente con

el Instituto Nacional de Salud.

METODOLOGIA DE ELABORACION OFE LA GUIA

La sepsis neonatal es una de las principales causas de morbimortalidad neonatal en el Pert. El

INMP decidié que debia ser abordada con una GPC basada en evidencia, con la finalidad de
estandarizar las acciones para el manejo de esta enfermedad. Como parte del proceso de
priorizacion de temas en salud neonatal realizada con el Ministerio de Salud y el comité de expertos
nacionales, se sostuvo la decisidn de elaborar dicha gufa. Durante todo el proceso se considerd las
pautas descritas en el Documento Técnico Metodoldgico para la elaboracién de Guias de Préctica

linica del Ministerio de Salud’. Las preguntas clinicas se formularon en formato PICO

NCION en g

wega g/ population, intervention, comparison y outcome, por sus siglas en inglés), y fueron validadas con

ras la participacion de actores clave en el manejo de sepsis neonatal. Fstas preguntas fueron priorizadas

segtn los alcances de la GPC. Se realizé una bisqueda sistemética de guias de practica clinica en




bases de datos, metabuscadores y repositorios de GPC en Pdginas Web de instituciones
desarroltadoras de gufas reconocidas a nivel internacional. Primero se realizé una seleccion de titulo
y resumen de las guias, mediante pares del GEG del INMP vy el equipo metodologico del INS.
Posterior a ello se realizo una preseleccién de GPC, la evaluacion de la calidad se realizé aplicando

la herramienta AGREE Il a través de su plataforma virtual (http://www .agreetrust.org)®. Se

recuperaron 7 guias, de las cuales 2 se excluyeron por idioma aleman, 4 fueron excluidas aplicando
el instrumento de preseleccion de GPC segL'm los criterios de: rigurosidad de la guia, afio de
publicacién, similitud con la poblacién objetivo y coincidencia con el topico de estudio. La GPC
“Recién nacido: sepsis neonatal temprana” de Colombia®, fue de buena calidad metodologica
alcanzando un 87% en evaluacidn global de fa guia, 90% en el Dominio 1: Alcance y ohjetivos,
90% en el Dominio 3: Rigor en la elaboracién y 88% en el Dominio 5: Aplicabilidad, ademas sus
preguntas PICO permitian cubrir el alcance de la guia a ser desarrollada, por lo que fue
seleccionada para la adaptacién. Se identificaron y analizaron las estrategias de blsqueda de las
preguntas clinicas de la GPC de Colombia. Las biisquedas fueron replicadas para incluir la
evidencia disponible del periodo no cubierto. La busqueda sistematica se realizé en multiples bases
de datos como: MEDLINE/PubMed, Cochrane Library, LILACS y SciELO, tomando en
consideracion los niveles de jerarquia de evidencia, iniciando con revisiones sistematicas,
metaanalisis, ensayos ¢linicos aleatorizados v estudios observacionales. El conjunto de evidencia
resultante de la busqueda, fue seleccionada por titulo y resumen por miembros del GEG del INMP y
metoddlogos del INS, luego se revisaron a texto completo los articulos scleccionados, las
discrepancias -entre revisores fueron resueltas por consenso. La calificacién del cuerpo de la
evidencia se realizo utilizando del sistema GRADE (por sus siglas en inglés que significa: Grading
of Recommendations, assesment, development and eva[uation)'°. La formulacién de
recomendaciones se efectud por el mismo sistema, que permitio integrar la mejor evidencia y la
experiencia clinica de los miembros del GEG. Cada pregunta contaba con una tabla de evidencia
GRADE construida en etapas previas del desarrollo de la gufa. Los didlogos deliberativos guiaron

la participacion de los expertos en la elaboracion de recomendaciones a través de esta

metodologia''.

POBLACION Y USUARIOS DIANA
Poblacién: La presente GPC presenta recomendaciones dirigidas al manejo de la sepsis neonatal

temprana y tardia en recién nacidos.




Usuarios: Esta GPC establece recomendaciones que podrén ser utilizadas por personal clinico

asistencial que se encuentre a cargo del manejo de la sepsis neonatal en los establecimientos de
salud.

COMO USAR ESTA GPC

Para el desarrollo de esta Guia incluyendo las recomendaciones que sostiene la valoracion de la
calidad de la evidencia se ha tomado como referencia el enfoque GRADE. En ese sentido, 1a calidad
de la evidencia ha sido categorizada como: alta, moderada, baja o muy baja segtin la valoracion de

sesgos, evidencia indirecta, inconsistencia, imprecisiones y sesgo de publicacion, '

VALORACION DE LA CALIDAD DE EVIDENCIA

La calificacion del cuerpo de la evidencia se realizé utilizando del sistema GRADE"™ |

Calidad de Ia evidencia Caracteristicas
GRADE
Alta Existe muy poca probabilidad que nuevos estudios cambien la
@ @ @ @ certeza de los resultados.
Moderada Probablemente puedan existir nuevos estudios que influyan en la
@ @ @ O confianza de los resultados estimados y puedan modificarlo. |
Baja Es muy probable que nuevos estudios influyan en la confianza de
@ @ O O los resultados estimados y los modifiquen. ;
@ Méy)baj(a) O Cualquier resultado estimado es muy incierto. }

Formulacién de las recomendaciones

La formulacion de recomendaciones se efectué por medio del sistema GRADE", que permitié

integrar la mejor evidencia y la experiencia clinica de los miembros del GEG. Cada pregunta

contaba con una tabla de evidencia GRADE construida en etapas previas del desarrollo de ta guia.

o




Los Dialogos Deliberativos guiaron la participacién de los expertos en la elaboracion de

recomendaciones a través la metodologia GRADE'?.

Fuerza de la recomendacion:

Fuerza de la

recomendacidn

Significadeo

Fuerte a favor

Los efectos deseables superan los efectos indeseables.

Se recomienda hacerlo

Débil a favor

Los efectos deseables probablemente superan los efectos
indeseables.

Se sugiere hacerlo

Débil en contra

Los efectos indeseables probablemente superan los
efectos deseables.

Se sugiere no hacerlo

Fuerte en contra

Los efectos indeseables superan [os efectos deseables.

Se recomienda no hacerlo




GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA LA PREVENCION, DIAGNOSTICO
Y TRATAMIENTO DE LA SEPSIS NEONATAL

b~ FINALIDAD
Contribuir con la disminucién de la morbimortalidad asociada a sepsis neonatal, mejorando la
calidad de la atencion mediante el uso racional de los recursos en el cuidado clinico de los recién

nacidos y disminuyendo la variabilidad injustificada en la prevencion, diagnostico y terapéutica de

ta sepsis neonatal.

HL-OBIETIVOS
GENERAL.

Brindar a los profesionales de la salud, una guia de atencion clinica estableciendo parametros de
practica de atencion en salud para los recién nacidos con sospecha de sepsis neonatal o diagndstico

de la misma, basada en evidencia cientifica actualizada.

ESPECIFICOS.

* Determinar los factores prenatales, natales y postnatales que incrementan ¢l riesgo de
infeccion en el recién nacido.

*  Sistematizar los procesos para un diagnéstico con mayor sensibilidad y especificidad de la
sepsis neonatal,

» Establecer los esquemas terapéuticos para la sepsis neonatal con mayor racionalidad,
seguridad y eficacia para el recién nacido.

» Establecer criterios de alta o de referencia del recién nacido con sospecha o con sepsis

neonatal.

i1~ AMBITO DE APLICACION

‘Q, _La presente GPC es de aplicacion obligatoria a todo e} personal de salud que labora en las dreas de

itencion neonatal y servicios médicos de apoyo del Instituto Nacional Materno Perinatal.

' a'""“ V.- PROCESO A ESTANDARIZAR

AVILA Prevencion, diagnostico y-tratamiento de la sepsis neonatal.




2.1 Nombre y Codigo CIE 10 de la sepsis neonatal,
* P36 Sepsis bacteriana del recién nacido

o P36.0 Sepsis del recién nacido por estreptococo del grupo B.
o P36.1 Sepsis del recién nacido por otros estreptococos y los no especificados.
o P36.10 Sepsis del recién nacido por estreptococos no especificados
o P36.19 Sepsis del recién nacido por otros estreptococos
o P36.2 Sepsis del recién nacido por Staphytococcus aureus
© P36.3 Sepsis del recién nacido por otros estafilococos y los no especificados
¢ P36.30 Sepsis del recién nacido por estafitococo no especificado
o P36.39 Sepsis del recién nacido por otros estafilococos
o' P36.4 Sepsis del recién nacido por Escherichia coli
o P36.5 Sepsis del recién nacido por anaerobios

o P36.8 Otras sepsis bacterianas del recién nacido

o P36.9 Sepsis bacteriana del recién nacido, no especificada

Y -LCONSIDERACIONES GENERALES:

5.0 DEFINICIONES, 'V

Es ¢l sindrome clinico derivado de la invasién y proliferacién de bacterias, hongos o virus en el
torrente sanguineo del recién nacido (RN) y se manifiesta dentro de los primeros 28 dias de vida,
actualmente se incluye la sepsis diagnosticada después de esta edad, en recién nacidos de muy bajo
peso (RNMBP) 6 prematuros. En la presente guia se consideraran las infecciones bacterianas como

causa de sepsis.

*  Sepsis neonatal temprana: infeccién sospechada o confirmada que se produce en el recién
nacido en las primeras 72 horas de vida, generalmente se adquiere durante el paso a través del
canal de parto o mediante diseminacion hematdgena de bacterias.

¢ Sepsis neonatal tardia: infeccion sospechada o confirmada que se produce en el recién nacido
después de las 72 horas de vida, que se adquiere en el entorno de cuidado.

*  Sepsis vertical: de origen relacionado con infeccidon materna intrauterina o perinatal,

Sepsis intrahospitalaria: adquirida después del tercer dia de hospitalizacion.

Sepsis probable: Antecedente de riesgo para sepsis, cuadro clinico compatible y/o pruebas de

laboratorio alteradas.

Sepsis confirmada: Cuadro clinico compatible y hemocultivo positivo.

Sepsis clinica: Cuando los cultivos son negativos pero existe signos clinicos consistente con

infeccidn.
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2. ETIOLOGIA

Los microorganismos involucrados muestran variaciones significativas en relacion con:'> *

* Tiempo de presentacion de la infecci6n (temprana vs tardia)
» Edad de gestacion (pretérmino vs término)

* Antecedentes de colonizacion materna

+ Profilaxis antimicrobiana materna intraparto

e Factores de riesgo propios del RN

Microorganismos etiologicos en Sepsis Neonatal.

SEPSIS DE INICIO | SEPSIS DE INICIO TARDIO
TEMPRANO [ - ‘NOSOCOMIAL
*Estreptococos del grupo B, Gérmenes gram hositivoé: -
*Eschericia coli (més frecuente). *Staphylococcus epidermidis
*Listeria monocytogenes {coagulasa nepativo)
*Klebsiella pneumonia, *Estreptococcus spp
*Staphilococcus aureus. *Enterococcus

Gérmenes gram negativos:
*Eschericia coli.
*Klebsiella prnieumoniae,
*Enterobacter.

*Serratia spp,
*Pseudomona aeruginosa,

*Acinetobacter baumanni

La invasién sistémica de agentes bacterianos, presente en el torrente sanguineo. genera dafio

tisular especifico y respuesta inflamatoria con produccion de citoquinas y activacién del

aparato inmunolégico. Las citoquinas clinicamente més importantes son: factor de necrosis




tumorat alfa (TNF-alfa), interleucina (IL) 1 beta, IL-6 ¢ IL-8. Su interaccion con las moléculas
neutralizantes, define la presentacién clinica y el prondstico de la reaccion séptica. Puede
asociar a compromiso hemodindmico y hematoldgico, caracterizado por disminucién del gasto
cardiaco, mala perfusion, vasoconstriccion, hipotensién y aumento de la resistencia vascular
pulmonar, que deriva en hipertensibn arterial pulmonar; asociado a inhibicién del factor de
relajacion del endotelio (6xido nitrico) y aumento de tromboxano A2. Ademas se puede asociar
con alteracion de la coagulacion pudiendo llegar a coagulacién intravascular diseminada.
Frente a un estado inflamatorio severo, acompariado de estrés oxidative, falla en la entrega de
oxigeno tisular y alteracion de la integridad de las membranas se genera una disfuncion

organica multiple, asociada a inadecuada respuesta autoinmunitaria, "*

5.4 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS
A nivel mundial, se reporta una incidencia de sepsis neonatal de | a 5 casos por cada [.000
nacidos vivos, pero, en las unidades de cuidados intensivos neonatales se informa de 15 a 35
con una letalidad de 20%-60% que depende, entre otros factores, del diagnéstico temprano,
tratamiento oportuno y la resistencia microbiana.'>*

A nivel mundial, la sepsis es responsable del 15 % de las muertes neonatales (UNICEF, 2015)

En Estados Unidos la sepsis es la séptima causa de muerte neonatal (Centros para el Control v

fa Prevencidn de Enfermedades 2013). OMS reporta que el 25% del total de muertes

. e 17
neonatales son por sepsis y neumonia.

En el INMP, la sepsis neonatal representa la segunda causa de muerte neonatal, desde el 2016 a

la fecha. La prevalencia actual de sepsis en el instituto es de 25% de todos los hospitalizados.

55 FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS

Los factores de riesgo deben identificarse antes de producido el parto. Son los siguientes. '*
MATERNOS

+ Infeccion del tracto urinario en el tercer trimestre

s Ruptura prolongada de membranas > 18 horas

e Fiebre intraparto >38°

Liquido amnidtico purulento

¢ Madre colonizada por Streptococo del grupo B (SGB)




Corioamnionitis: Fiebre, secrecion vaginal purulenta, sensibilidad uterina aumentada,
Laboratorio materno alterado (Leucocitos > 15.000/mm3 y PCR 1), taquicardia materna y

taquicardia fetal'.

Ausencia 0 menos de 6 controles prenatales

Madre tratada con antibidticos por infeccion bacteriana invasiva confirmada o sospechada

en cualquier momento del parto o en fas 24 horas previas.

Infeccion confirmada o sospechada en el gemelo, en el caso de embarazo multiple.

Antecedente Parto Prematuro

Adolescente menor de 15 afios
Abceso dentario
NEONATALES
Bajo peso al nacer: <2500 g. (sobretodo < 1500 )
Parto prematuro <37 semanas de gestacién.
Yi, CONSIDERACIONES ESPECIFICAS:

5.1, SIGNOS Y SINTOMAS

- ’ . v . . H r 2
Los signos y sintomas clinicos en los recién nacidos son generalmente inespecificos.

a. Taquicardia / bradicardia
b. Letargia o hipoactividad ( alteracion de reactividad)
¢. Pobre succion
d. Incremento de necesidades de oxigeno para mantener saturacién entre 88 y 92%
e. Apneé
f.  Taquipnea
|

g. Dificultad respiratoria

h. Mala regulacién de temperatura: hipotermia/ fiebre 7

. Mala toleranciaa la alimentacién: residuos gastricos incrementados (mas del 10% de
capacidad géstrica), vémitos

j. Distension abdominal

k. lrritabilidad / letargia / convulsiones / fontanela tensa

I Alteracién de la perfusion / llenado capilar lento
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6.2

i

6.2.1.

El

. Hipotension arterial
Palidez / Cianosis
‘Piel marmérea o reticulada
letericia
Hepatoméga]ia Esplenomegalia
Parpuras, equimosis, hemorragias

Disminucién del gasto urinario

DIAGNOSTICO DE SEPSIS NEONATAL
Criterios Diagnésticos

diagnéstico de sepsis neonatal, se basa en los antecedentes maternos y perinatales para el

caso de sepsis temprana. En el caso de sepsis tardfa.se valorard tiempo de estancia hospitalaria,

procedimiento invasivos, patologias quirGrgicas y malformaciones asociadas como factores de

riesgo. Cuadro clinico compatible. Pruebas de laboratorio positivas y Cultivos positivos.

.22
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Examenes Auxiliares:

6.2.2.1. De Patologia Clinica

2
a) Biometria hemadtica (a partir de cuatro horas desde el nacimiento)

-

s}

0.21.22

Hemograma. (Anexo 1 Valores Normales)

Leucopenia menor a 5.000, Recuento absoluto de neutréfilos menor a 1.000 y un indice
inmaduros/totales (I/T) mayor a 0,2.

El indice I/T ha demostrado valor predictivo negativo de 95% a 99% en sepsis temprana y
de 50% en sepsis tardia.

Leucocitosis por encima de  30.000/mm’. El recuento de gldbulos blancos sobre todo la
leucocitosis, ofrece baja sensibilidad y especificidad para predecir sepsis, sin embargo en
conjunto con el nimero de neutréfilos y razén Inmaduros/Totales (I/T )} constituye un
pardmetro de laboratorio ttif.

Trombocitopenia con recuento de plaquetas menor de 150.000/mm™ La trombocitopenia
suele estar presenté en 50% de recién nacido con sepsis bacteriana aungue no es de valor
para el diagnosticar sepsis temprana, ya que aparece tardiamente y debido a su baja

sensibilidad y especificidad tiene utilidad relativa.

b} Reactantes de fase aguda:

23.24
Proteina C reactiva (PCR) (Anexo | Valores Normales)




c PCR cuantitativo positivo es una prueba de baja sensibilidad para el diagndstico inicial

sepsis neonatal temprana, sin embargo el valor predictivo negativo alcanza hasta 99%
con tres mediciones seriadas de PCR normal.

o PCR debe ser solicitado a partir de 12- 24 horas de la sospecha clinica de infeccidn de
inicio temprano y un control a las 72 horas de iniciados los antibiético dada la mayor
utifidad en el monitoreo del tratamiento.

o Hay condiciones neonatales que pueden incrementar el valor de la PCR.  como
sindrome de aspiracion meconial, ruptura prematura de membrana , fiebre materna ,
hipertension inducida en el embarazo, hemorragia intracraneal , asfixia perinatal,
hemdlisis, lesion tisular o cirugia y exposicion a glucocorticoides.

o En-sepsis tardia, si los valores de PCR no disminuyen a las 72 horas de tratamiento y la

_ evolucién clinica es desfavorable, considerar resistencia bacteriana a los antibiéticos.

~  Procalcitonina (PCT) (Anexo | Valores Normales). ***

o NO utilizar rutinariamente la medicion de PCT para la evaluacién inicial del RN con
sospecha clinica de infeccidn de inicio temprano.

o Utilizar PCT ante la sospecha de sepsis tardia, valor superior a 2.4 ng/mL predice sepsis
independientemente de 1a edad gestacional, con sensibilidad de 62% y especificidad del
84%.

o} La PCT se incrementa dos a cuatro horas después de la exposicion a patdgeno
bacteriano.

o Los niveles pico permanecen elevados 24 horas.

o No se recomienda utilizar PCT como prueba de vigilancia del tratamiento

antibidtico.

o262
¢) Hemocultive

¢ El hemocultivo positivo es el patron de oro en el diagnéstico de sepsis.
*  Sedebe tomar 2 hemocultivos en puntos venosos periféricos diferentes, en neonatos con

sepsis probable, previo al inicio de tratamiento antibidtico. Deberd extraerse minimo 1 ml de
<TRI0 57
&
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sangre por frasco de hemocultivo.

¢  Siel hemocultivo es positivo y la evolucién clinica desfavorable, se debe repetir a las 72
horas previo a la rotacion de tos antibidticos.

28
d) Puncién lumbar

Fecha



Se debe¢ realizar en todo paciente con hemocultivo positivo o signos de compromiso

neurclégico.

*  Esobligatoria en RN con sepsis tardia.

e) Urocultivo®™*®

¢ Noserecomienda tomar urocultivo de rutina como parte del estudio del RN con sospecha de sepsis

neonatal temprana.

f) Cultivos periféricos, 3!

No se recomienda tomar muestras de cultivos de sitios superficiales.

*  No se recomienda tomar muestras de cultivos de puntas de catéter, sondas endotraqueales,
sondas umbilicales, sondas nasogastricas de rutina,

¢ Nose recomienda coprocultivo de rutina

6.2.2.2. Estudios de Imagenes
Radiografia de térax.

e  Se recomienda tomar radiografias de torax, en aquellos pacientes que presenten signos o
sintomas de dificultad respiratoria. (FR mayor a 60 por minuto persisiente), retracciones
intercostales, subcostales, supraclaviculares; cianosis; desaturacion evidente en oximetria; |

haliazgos auscultatorios (estertores, etc.).

5.3 TRATAMIENTO

6.3.1. MEDIDAS DE SOPORTE. *
*  Estricto cumplimiento de lavado de manos y cuidado de los 05 momentos para prevencion de

diseminacion de infecciones. |
*  Hospitalizaciéon para monitoreo principalmente de frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria, oximetria de pulso, temperatura, tension arterial, balance hidrico y tratamiento,
= Iniciar alimentacidon enteral con leche materna lo mas pronto posible.
= Serecomienda nutricién parenteral frente a ayuno prolongado y peso menor a 1,500gr.
*  Apoyo ventilatorio en casos de insuficiencia respiratoria, hipoxemia severa y/o hipercapnea.
Oxigenoterapia frente a dificultad respiratoria para saturacion de oxigeno entre 88-95%.
Monitoreo estricto del estado cardiovascular. Valorar la necesidad de drogas vasoactivas para
mantener normotension y adecuada perfusion tisular.
Colocacion de via endovenosa, con dextrosa, volumen de acuerdo a dia de vida y peso del

recién nacido, manteniendo velocidad de infusion de glucosa entre 4 — 6 mg/Kg/min,

|
|
|
Mantener normotermia.
i



6.3.2. TRATAMIENTO ANTIBIOTICO: 33536

Administracion empirica de antibidticos, S¢ Iniciard previa toma de hemocultivo, ante un

recién nacido con factor de riesgo compatible, cuadro clinico y/o pruebas de laboratorio
positivas.

Frente a sepsis temprana, se recomienda iniciar antibiético con ampicilina y gentamicina,
{Anexo 2)

En caso de sepsis tardia el inicio de antibioticoterapia, dependera del fnapa microbioldgico
institucional, la resistencia local de los gérmenes prevalentes. (Anexo2)

La duracion del tratamiento por sepsis con hemocultivo positivo es de 07 dias en general,
excepto para gérmenes emergentes. |

Recién nacido a término, que resuelve sintomatologia en 48 horas ¥ hemocultivo negativo y
exdmenes de laboratorio negativo, suspender antibiético.

En meningitis bacteriana, se usara cobertura antibiética con penetrabilidad a LCR durante 14
dias en general, excepto con gérmenes emergentes.

Ver Anexo 2 Antibidticos y dosis.

8.4 ?REGUNTAS CLAVE REFERENTES A PREVENCION,
DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA SEPSIS NEONATAL.

Para la formulacién de las preguntas clinicas, se desarrollaron talleres presenciales en los que

participaron los expertos tematicos y metodélogos. Esto incluy6 un proceso de priorizacion y ajuste

de las preguntas clinicas.

<+ PREVENCION:

I. ¢En recién nacidos (RN), hijos de madres con Ruptura Prematura de Membranas (RPM) =18

horas, el uso de tratamiento antibidtico disminuye el riesgo de infeccién neonatal y mortalidad

comparadoe con aquellos que no recibieron tratamiento antibiético?

2. ¢(En RN, hijos de madres que presentan corioamnionitis (definida solamente con criterios
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clinicos) el inicio de tratamiento antibiético en el periodo neonatal inmediato disminuye el
riesgo de infeccion neonatal y morbilidad?
ZEn RN, hijos de madres con fiebre > 38°C (no relacionada con corioamnionitis), la iniciacion

de tratamiento antibidtico en el perfodo neonatal inmediato disminuye el riesgo de infeccién

€. DAVIIA  neonatal y mortalidad?




4. (Qué otros factores de riesgo materno y fetal se asocian con sepsis neonatal para orientar el
manejo?

< DIAGNOSTICO:

5. ¢En RN con factores de riesgo para sepsis neonatal temprana cudles hallazgos al examen fisico
tienen buena sensibilidad y especificidad para detectar infeccidn neonatal?

6. (En RN con sospecha de infeccién neonatal el cuadro hematico (CH) y las medidas derivadas
del mismo como indices leucocitarios, tienen alta sensibilidad para detectar infeccidn neonatal?

7. ¢En RN con sospecha de infeccién neonatal, atendidos en sitios donde esté disponible, la
procalcitonina o calcitonina tiene alta sensibilidad para detectar infeccion neonatal?

8. ;En RN cdn sospecha de infeccidn neonatal, las escalas sumativas de reportes de laboratorio de
PCR 'y hallazgos del cuadro hemdtico tienen buenas caracteristicas operativas para detectar
infeccion neonatal?

%+ DIAGNOSTICO CONFIRMATORIO ,

9. ¢(En RN con sepsis probable, la toma de 2 o mas hemocultivos incrementa la sensibilidad versus
la toma de | hemocultivo, para el diagnéstico?

10.,En RN con sospecha de infeccidén neonatal temprana, cuiles son los factores de riesgo
asociados a una probabilidad de neumonia lo suficientemente alta para que se justifique tomar
una radiografia de torax?

I'1.¢La toma rutinaria de urocultivo debe formar parte del estudio confirmatorio de sepsis neonatal
temprana?

12.;En RN con sospecha de infeccion neonatal temprana, cuiles son los factores de riesgo
asociados a una probabilidad de meningitis lo suficientemente alta para que se justifique una

puncion lumbar?

* TRATAMIENTO

13..En RN con criterios para iniciar tratamiento para sepsis neonatal temprana, cudles esquemas
antibidticos son adecuados en términos de efectividad y seguridad?

14.;En RN con sospecha de infeccion neonatal con resultado de hemocultivos negativos, cudl es la
duracion éptima del tratamiento antibi6tico?

15..En RN con sospecha de infeccion neonatal con resultado de hemocultivos positivos, cudl es la
duracidn 6ptima del tratamiento antibiotico?

16.;Cudl es el régimen de tratamiento antibiético Gptimo para la meningitis neonata)?

e 24
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6.5 RECOMENDACIONES REFERENTES A PREVENCION Y MANEJO
DE SEPSIS NEONATAL '
"RESUMEN DE RECOMENDACIONES

RECOMENDACION 1

No existe evidencia de que el uso sistematico de antibiéticos en RN, hijos de madres con RPM >18

como Unico factor de riesgo modifique la probabilidad de infeccion y mortalidad del recién

. k]
nacido’ ™8,

El panel recomienda no administrar antibi6ticos de rutina al RN hijo de madre con RPM >18HRS

como Unico factor de riesgo.

Recomendacién fuerte en contra de la intervencién, basada en muy baja calidad de la

evidencia.
RECOMENDACION 2

La evidencia encontrada sefiala que el antecedente materno de corioamnionitis incrementa el riesgo

de sepsis neonatal y leucomalacia periﬁentricular (LPV) en RN <348emanas.**

El panel recomiendz el uso de tratamiento antibiético en RNPT hijos de madre con

corioamnionitis. Basado en evidencia de baja calidad.

El panel recomienda el uso de tratamiento antibiético en RN hijos de madre con

corioamnionitis basado en consenso de expertos.

Recomendacién condicional a favor de la intervencion, basada en baja calidad de la evidencia.

RECOMENDACION 3 .

La bisqueda de evidencia no reporté articulos que sustenten que el uso de antibiéticos disminuya el
riesgo de morbimortalidad de recién nacidos hijos de madre con fiebre > 38°C como condicién

aislada.

En RN hijos de madres con fiebre >38 °C como condicion aislada, no se recomienda el uso de

antibiéticos de rutina®®*4*,

Recomendacion fuerte en contra de la intervencién, basada en muy baja calidad de la

evidencia.




RECOMENDACION 4

La evidencia revisada es de baja calidad pero identifica como factores de riesgo para sepsis

temprana a adolescencia <15 afios, ruptura prematura de membranas >18Hrs, prematuridad, fiebre

materna >38°C, infeccién urinaria (ITU) y corioamnionitis***.

Se recomienda tomar en consideracion los factores de riesgo como adolescencia <15 afios,
prematuridad, fiebre materna >38°C e ITU previo al inicio del protocolo diagnéstico de sepsis

neonatal.
Recomendacion basada en evidencia de baja calidad

Adicionalmente se recomienda considerar la vulvovaginitis como otro factor de riesgo de sepsis

neonatal. Recomendacién basada en consenso de expertos
RECOMENDACION 5

La evidencia revisada no aporta pardmetros clinicos para evaluar sensibilidad y especificidad para
determinar infeccion temprana y considera apnea, hipotermia y letargia como signos clinicos de

mayor especificidad para sepsis tardia en prematuros.

En RN con factores de riesgo para sepsis se recomienda considerar como criterios la presencia de 3

0 més signos clinicos que ameriten la toma de cultivos de laboratorio y el uso de antibisticos®.
Recomendacién fuerte a favor de la intervencion, basada en baja calidad de la evidencia.
RECOMENDACION 6

No se encontré evidencia directa que responda a la pregunta, sin embargo un estudio de t_ipo‘ cohorte
reportd que existe mayor sensibilidad y especificidad cuando se toma la prueba (cuadro hemdtico

(CH) y las medidas derivadas del mismo como indices leucocitarios) a partir de 4 horas™.

Se sugiere utilizar el recuento leucocitario, neutrdfilos totales, relacion inmaduros/ neutréfilos

totales en nifios con sospecha de sepsis neonatal para diagnéstico®.
Recomendacién fuerte a favor de la intervencion basada en moderada calidad de la evidencia.
RECOMENDACION 7

La evidencia reporta una alta sensibilidad y especificidad de la prueba (procalcitonina)*****°,




Se recomienda la medicion de procalcitonina para el diagnéstico temprano de sepsis neonatal como

prucba coadyuvante de alta especificidad.

Recomendacién fuerte a favor de la intervencién, basada en moderada calidad de Ia

evidencia.
RECOMENDACION 8

La evidencia en relacién a las escalas sumativas reporta una baja sensibilidad pero alta especificidad

para el diagnostico de sepsis temprana.

Se recomienda la prueba de PCR cuantitativa en el diagnéstico y manejo de la sepsis neonatal,

siendo la prueba de mayor valor en el monitoreo del tratamiento®.

Recomendacién fuerte a favor de la intervencidn basada en moderada calidad de la evidencia.
RECOMENDACION 9
No se encontr6 evidencia para responder la pregunta®,

El panel de expertos recomienda la realizacién de 2 hemocultivos en puntos venosos periféricos

diferentes, en neonatos con sepsis probable, previo al inicio de tratamiento antibiético.
Recomendacidn fuerte a favor de la intervencién, basada en opinién de expertos,

RECOMENDACION 10

Se recomienda no tomar radiografias de térax de manera rutinaria en RN con sospecha de sepsis

neonatal temprana si no presentan sintornas respiratorios™ .
Recomendacion fuerte en contra de la intervencion.

Se recomienda tomar radiografias de térax, a criterio médico, en aquellos pacientes que presenten
signos o sintomas respiratorios (taquipnea (FR > 60 por minuto persistente), retracciones
intercostales, subcostales, supraclaviculares; cianosis; desaturacién evidente en oximetria; hallazgos

auscultatorios (estertores, étc.).

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion basada en muy baja calidad de la evidencia.




RECOMENDACION 11

La evidencia muestra que la incidencia de infeccién urinaria y de urocultivo positivo, como parte
del diagnéstico de sepsis neonatal temprana es extremadamente baja. Un resultado negative de
urocultivo no ayuda a confirmar o descartar sepsis’ temprana (baja sensibilidad)™. En las

infrecuentes ocasiones en que es positivo, sirve para confirmar el diagnéstico. Calidad de la

evidencia: Baja

Se recomienda NO tomar urocultivo de rutina como parte del estudio del RN ¢on sospecha de sepsis

neonatal temprana.

Recomendacion fuerte en contra de la intervencion, basada en baja calidad de la evidencia.
} RECOMENDACION 12
i

Se encontré evidencia de baja calidad que reporta baja incidencia de meningitis asociada a sepsis
neonatal temprana. Asi mismo no existen diferencias significativas en la comparacion de grupos a

los que se realiza y no se realiza puncién lumbar (PL) antes de las 72 horas®>3%7-58-5960

No se recomienda rutinariamente realizar PL en recién nacidos con sospecha de sepsis neonatal

temprana.

Recomendacién fuerte en contra de la intervencién basada en muy baja calidad de la

evidencia
RECOMENDACION 13

Existe evidencia de baja calidad acerca de que el uso del esquema de ampicilina mas
aminoglucdsido como primera linea, cuenta con un perfil de efectividad y seguridad adecuado: de
igual manera no se encontré diferencia con el uso del esquema de penicilina mas

aminoglucésido® ¢,

Se recomienda como esquema de tratamiento inicial en recién nacidos, tanto pretérminos como a
término para infeccion neonatal temprana, la combinacion de ampicilina y gentamicina. Se sugiere
monitorizar las tasas de fracaso terapéutico y los perfiles de sensibilidad a los antibidticos en los
gérmenes identificados en cada institucion, para guiar de forma mds precisa la seleccién de

esquemas antibidticos para sepsis temprana v tardia.

Recomendacién fuerte a favor de la intervencién basada en muy baja calidad de la evidencia.




RECOMENDACION 14

En Recién Nacidos (RN) con sospecha de infeccion, con hemocultivos negativos y con evolucion

clinica favorable, se recomienda suspender el tratamiento antibidtico entre las 48 y 72 h.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion basada en opinion de expertos.

En RN con sospecha de infeccion, con hemocultivos negativos y clinica sospechosa de infeccién (o

sin evolucién clinica favorable), se recomienda continuar el tratamiento antibidtico por 7 dias.
Recomendacién fuerte a favor de la intervencién basada en opinién de expertos

En caso de pobre respuesta o fracaso terapéutico, debe pasar a segunda linea de antibidtico, seglin el

mapa microbioldgico institucional.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencién basada en opinién de expertos

RECOMENDACION 15

En RN con hemocultivos positivos y con evolucidn clinica favorable, se recomienda completar 7

dias de tratamiento antibiético®,

Recomendacién fuerte a favor de la intervencién basada en baja calidad de la evidencia.

En caso de pobre respuesta o fracaso terapéutico, debe pasar a segunda linea de antibidtico, seglin

mapa microbioldgico institucional.
Recomendacion fuerte a favor de la intervenciéon basada en muy baja calidad de la evidencia.
RECOMENDACION 16

Se recomienda dar tratamiento antibidtico por al menos 14 dias para meningitis neonatal, evaluando
la respuesta clinica, caracteristicas bioquimicas y microbioldgicas del LCR y estudio de imagenes

cerebral®™.
Recomendacion fuerte a favor de la intervencion basada en consenso de expertos.

Se recomienda determinar el régimen antibidtico de acuerdo al mapa microbioldgico de la
institucion en las meningitis asociadas a sepsis tardia. En meningitis asociadas a sepsis temprana o

adquirida en la comunidad se recomienda iniciar tratamiento con ampicilina y cefotaxima a dosis

que logren penetrabilidad en el LCR.




Recomendacion fuerte a favor de la intervencion basada en consenso de expertos.

0.0 AUTUALIZACION DE LA GFC

Las recomendaciones de esta gufa deben actualizarse en los siguientes tres (3) afios a partir de su

expedicidn siguiendo la gufa metodologica establecida, o antes, en caso de disponer de nuevas

evidencias que modifiquen de manera significativa las recomendaciones aqui anotadas.

0.7 COMPLICACIONES DE SEPSIS NEONATAL® 4067

Las complicaciones mas frecuentes de sepsis neonatal son:

- Neumonia
| - Meningitis/ventriculitis
| - Choque séptico
‘ - Coagulacion intravascular diseminada.
- Disfuncion orgénica multiple.
- Absceso cerebral y renal
| - Endocarditis neonatal
i - Retraso en el desarrollo cognitivo
! - Enterocolitis necrotizante
| - Falla orgdnica miltiple

- Trombosis venosa profunda y periférica

| - Artritis séptica / osteomielitis

6.8 PREVENCION DE SEPSIS NEONATAL 370

» (Control prenatal (por lo menos 6 controles)

» Tamizaje de colonizacion rectovaginal por Streptococo grupo B en la gestante, de ser positivo

uso de antibiotico intraparto a la madre.

» Valor los factores de riesgo maternos y perinatales para sepsis neonatal

e Limitar el niimero de tactos vaginales durante el trabajo de parto

* Atencidn del parto en institucién de salud con adecuadas medidas de bioseguridad
Lavado estricto de manos en toda atencidn del recién nacido de 40 a 60 segundos para ingresar a
la Sala de Neonatologia con técnica especifica, con agua y jabon, cuando las manos estan
visiblemente sucias o contaminadas con secreciones, con sangre u otros fluidos corporales y

después de haber salido del bafio

Monitorizar el cumplimiento de los 5 momentos para la prevencion de las infecciones asociadas

a una atencion de salud




* [Inicio de la lactancia materna dentro de la primera hora de vida

» Contacto piel a piel por lo menos 60 minutos

¢ Calostroterapia '

¢ Minimizar los procedimientos invasivos en los recién nacidos

+ Prevencion de las infecciones relacionadas con el uso de catéter intravascular
» Cuidado ¢ higiene del cordon umbitical minimo 01 vez por dia

* Lactancia materna exclusiva primeros 6 meses de vida extrauterina
¢ Uso racional de antibiodticos

+  Manipulacion minima del prematuro extremo

s Acortar los tiempos en ventilacidon mecanica

»  Minimizar el tiempo de aceesos venosos protundos,

e Lvilar el hacinamiento ( UCIN- Intermedios)

» bvitar estancias de hospitalizacién prolongadas

* Prictica del Método madre canguro temprano desde UCIN .

6.2 CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA.
6.9.1 CRITERIOS DE REFERENCIA AL INMP
Si hay sospecha de sepsis complicada, que requiere cuidados intensivos nconatales, manejo

quirdrgico por la complicacién asociada (abceso cerebral enterocolitis necrotizante) 6

ventiloterapia.

* Resumen clinico completo, resultados de exdmenes auxiliares y pruebas de apoyo al diagnéstico
(Radiografias, ecografias).

e Traslado del paciente con familiar por médico/enfermera/ personal de salud, con conocimiento
suficiente en traslado neonatal.

* Es importante contar con el consentimiento informado por parte de la madre/padre/tutor del
recién nacido para realizar el transporte.

¢ Mantener temperatura axilar en 36.5 °C por incubadora, cuna radiante, bolsa de plastico 6

mama canguro.

Mantener adecuada oxi genacidn sO2 entre 88-95%, usando si se requiere oxigenoterapia.

Continuar de ser posible con la lactancia materna.

En caso de no tolerar la via oral iniciar hidratacion parenteral, con célculo de liquidos y

electrolitos dependiendo de su peso, edad posnatal, pérdidas insensibles y estado de hidratacion.

» Controf de funciones vitales y balance hidrico.




* Inicio de cobertura antibidtica empirica 6 de acuerdo al antibiograma.

6.9.2 CRITERIOS DE CONTRAREFERENCIA
Recién nacido con diagndstico de sepsis neonatal que recupera su condicion critica v regresa a su
institucion de procedencia a culminar tratamiento, estable hemodinamicamente, con reactantes

negativos, se acompafia de:

* Informe médico, que incluya antecedentes de importancia, diagndstico de egreso, examenes

auxiliares y tratamiento.

» Hoja de contrareferencia.

» Plan de seguimiento. -2 DE

* Tarjeta de alto riesgo de corresponder, de acuerdo a Guia de seguimiento NAR.

6.9.3 CRITERIOS DF ALTA
Recién nacido con diagnéstico de sepsis neonatal que culmina tratamiento antibiético, con

funciones vitales en rangos normales, reactantes (hemograma normal, PCR negativo) negativos, con

nutricion enteral 100%.

» Con tarjeta de bajo riesgo, para continuar control de crecimiento y desarrollo en el centro de
salud cercano a domicilio.

» Con tarjeta de alto riesgo, en caso de cumplir criterios de ser incluido en el programa de
seguimiento de nifio de alto riesgo (Ver guia de seguimiento de NAR), para continuar

seguimiento multidisciplinario. Ademas debe de recibir Hoja de contrareferencia.
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Vil ANEXOQ™>™
7.1 ANEXO 1. VALORES NORMALES DE CUADRO HEMATICO Y
LEQUIDO CEF AL{)RRAQUEBEO EN NEONATOS

TABLA N°1: VALORES NORMALES DE LEUCOCITOS EN FUNCION DE LA EDAD
(Valores absolutos en x 107ul)

Total Neutrofilos Linfocitos Monocitos Eosinofilos
Edad Rango | Media| Rango % Media | Rango % Media | % |Media| %
RN 9-30 - 6-26 41-81 ~ 2-11 26-36 - - -l -
12h - 11 7.8-145 - 4.2 2.0-73 - 0.6 - 0.1 -
24h . 9 7.0-12.0 - 4.2 20-73. - 0.6 - 0.1
4-7 dias 5-21 - 1.5-15 30-60 - 2-17 31-51 |- - - -
1-2sem 5-20 - 1.0-10 22-55 - 2-17 33-63 |- - - -
4-8sem 6-18 - 1.2-7.5 20-50 - 3.0-135 | 41-71 - - -

Tomado y modificado de: Dallam PR. Amemia of prematurity. Annu Rev. Med.1981;32:|43-60

TABLA N°2: VALORES NORMALES DE LA SERIE ROJA EN FUNCION DE LA EDAD

Edad Hemoglobina lHemétom’to Hematies VCM HCM CHCM Reticulocitos

Media|-2 DE_Media|-2 DE|Medid-2 DE |Medial-2 DE|Media-2 DE [Medid-2 DE|Media [-2 DE

Parto 165 | 135 51 42 4.7 3.8 108 98 34 3t 33 30 3.2 1.8
1-3 dias 185 | 145 55 45 5.3 4 108 95 34 31 33 29 3 1.5
lsem - 175 { 135 54 42 5.1 3.9 107 88 34 28 33 28 0.5 0.1
2sem 16.5 | 12.5 51 39 4.9 3.6 105 86 34 28 33 28 0.5 0.2
1 mes 14 10 43 31 4.2 3 104 8 | 34 28 33 29 0.8 0.4
2 meses 11.5 g 35 28 3.3 2.7 96 77 30 26 33 29 16 0.9

Tomadoy modificado de: Dallam PR. Amemia of prematurity. Annu Rev. Med.1981;32:|43-60

TABLA N°3: VALORES NORMALES DE LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO EN LA

ETAPA NEONATAL

Pardmetros Prematurcs| Atérmino
Leucocitos / mm3 < 40 < 30
Neutrofilos % < 70 < 60
Proteinas {mg/dl) < 250 <170
Glucosa (mg/dl) > 30 > 40
Glucosa LCR / Sangre (%) > 50 < 50

Tomado y modificado de: Ferndndez-Colomer B et al. Asociacidn espafiola de pediatria. Protocolos
diagnosticos terapéuticos AEP: Neonatologia. 2008; e 207-208.
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8.2 DOSIS DE ANTIBIOTICOS

Antibidtico Edad gestacional | Tiempo de vida| mg/kg/dosis {Tratamiento
: 0-28dias © 80 cada 12 horas
<0 =29ss -
> 28 dias 50 cada 8 horas
- 30- 36 s 0-1405‘1!85 50 cada 12 horas
Ampicilina >14 dias 50 cada 8 horas
3744 0-7 (Ehas 50 cada 12 horag|
>7 dias 50 cada 8 horas
> 45 s5 50 cada 6 horas
0-7dias 5 cada 48 horas
<0=29ss% 8-28 dias 4 cada 36 horas|
. > 29 dias 4 cada 24 horas
Gentamicina -
0-7dfas 45 cada 36 horas
30-34 ss -
> 8 dias 4 cada 24 horas
>0 =35sem 4 cada 24 horas
imipemen 20-25  |cada 12 horas
0 -7 dias 18 cada 48 horas
<29ss 8 - 28 dias 15° cada 36 horas
I >0 =29dias 15 cada 24 horas
Amikacina " ;
0- 7 dias 18 cada 36 horas
30-34ss -
>o0=8dias 15 cada 24horas
>35ss 15 cada 24 horas|
Cefepime RNAT/RNPT 0- 14 d'las 30 cada 12 horas|
> 14 dias 50 cada 12 horag|
0 - 28 dias 25-50 |cada 12 horas
< 29ss -
> 28 dias 25-50 Cada 8 horas
. 30-36 s 0-14 dllas 25-50 cada 12 horas|
Cefotaxima > 14 dias 50 cada 8 horas
3744 0- 7t':f|as 25-50 cada 12 horas
>7 dias 25-50 cada 8 horas
> 45ss 25- 50 cada 6 horas
Antibidticos Edad gestacional |tiempo de vida | tratamiento
0- 14 dias cada 12 horas
vancomicina <0 =295 >14 dias cada 8 horas
meningitis 15me/k 0-14 dias cada 12 horas
& L 8 30-36ss >14 dias cada 8 horas
bacteriemia - -
10mg/k . 0- 7 dfas cada 12 horas
& 37-445s > 7 dfas cada 8 horas
>0=45ss5 cada 6 horas




Antibidticos Peso al nacer |tiempo de vida| dosis mg/ kg | tratamiento
<0=1200gr 0-4ss 7.5mg/ kg |cada 48 horas]
Metronidazol 1200 - 2000 gr <7 dl.as 7.5 mg/ kg- cada 4 horas
(aerrobios) : > 7 dias 15 mg/Kg/dia |cada 12 horas
> 2000 <7 dias 15 mg/Kg/dia |cada 12 horas
. >7 dias 30 mg/kg/dia |cada 12 horas
M idazol
etroni ?20 30 mg/fke/ dia | cada 6 horas
{anaerobios)y
Antibiotico Edad gestacional | tiempo de vida | mg/ke/dosis| tratamiento
<7 dfas 20 cada 12 horas
<3055 - -
> o= 7 dias 20 cada 8 horas
Meropenem -
<7 dias 20 cada 12 horas|
>30ss
20-40 |cada 8 horas

>7 dias

Tomado y modificado de: Sola A, Zenobi C. Neofarma, farmacos en neonatologia, SIBEN. PRIMERA

EDICION 2014. Editorial intersistemas SA | p4g. 95-147.
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