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RESUMEN

La sepsis neonatal es una de las principales causas de morbilidad y mortalidad
neonatal. Los criterios de diagnostico y el manejo empirico han sido objeto de
debate. La calculadora de riesgo es una guia mas objetiva para las decisiones
terapéuticas ya que disminuye el sobrediagndstico de esta patologia. La finalidad
de este estudio fue evaluar la utilidad prondstica de la calculadora de riesgo de
sepsis neonatal en pacientes del Hospital Gineco Obstetricia No. 15.Se realizo
mediante un estudio  retrospectivo, observacional, incluyéndose pacientes
hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatal con diagndstico
temprano de sepsis neonatal. Se utilizd6 un formulario con informacién general del
paciente, antecedentes maternos y la evaluaciéon inicial del nacimiento. Esta
informacion se aplico junto con la calculadora predictora, obteniendo la probabilidad
generada por la calculadora y se compar6 con los casos clinicamente
diagnosticados. La mayoria de los casos reportaron un riesgo estimado menor a 1
en 1000, con predominio de riesgo leve a moderado. La calculadora mostré una
sensibilidad del 64.8%, que disminuyé con el aumento de los puntos de
corte/lumbral. Entre los principales factores maternos se incluyeron: infeccién
urinaria, corioamnionitis y cesarea. En conclusion, la calculadora predictora es una
ayuda util para el juicio clinico y el tratamiento, pero no sustituye un diagndstico
clinico que sigue siendo el estandar de oro. Se recomienda su uso complementario
y los valores de corte deben adaptarse a la situacion epidemioldgica local para
mejorar la precision diagndstica.

Palabras clave: recién nacido, sobrediagnéstico, Unidad de Cuidados intensivos,

Prediccion clinica, perinatal.



ABSTRACT

Neonatal sepsis is one of the main causes of neonatal morbidity and mortality.
Diagnostic criteria and empirical management have been the subject of debate. The
risk calculator is a more objective guide for therapeutic decision-making, as it
reduces the overdiagnosis of this condition. The purpose of this study was to
evaluate the prognostic usefulness of the neonatal sepsis risk calculator in patients
from Hospital de Gineco Obstetricia No. 15. This study was conducted as a
retrospective, observational study, including patients hospitalized in the Neonatal
Intensive Care Unit with an early diagnosis of neonatal sepsis. A form was used to
collect general patient information, maternal history, and initial birth assessment.
This information was entered into the predictive calculator, obtaining the probability
generated by the calculator, which was then compared with clinically diagnosed
cases. Most cases reported an estimated risk of less than 1 in 1000, with a
predominance of mild to moderate risk. The calculator showed a sensitivity of 64.8%,
which decreased as the cutoff/threshold points increased. Among the main maternal
factors identified were urinary tract infection, chorioamnionitis, and cesarean
delivery. In conclusion the predictive calculator is a useful aid for clinical judgment
and treatment, but it does not replace a clinical diagnosis, which remains the gold
standard. Its complementary use is recommended, and cutoff values should be
adapted to the local epidemiological situation to improve diagnostic accuracy.

Keywords: newborn, overdiagnosis, Intensive Care Unit, clinical prediction,

perinatal.
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1. MARCO TEORICO

Periodo neonatal
El periodo neonatal abarca desde el nacimiento hasta los 28 dias de edad. @
Neonato
Un neonato se define como un recién nacido (RN) entre el nacimiento y los 28 dias
de vida segun la Norma Oficial Mexicana. Se clasifica por semanas de edad
gestacional (EG) o peso al nacer. La evaluacion de la edad gestacional en ausencia
de estimaciones de datacion precisa se determina utilizando herramientas clinicas,
por ejemplo, las escalas de Capurro y Ballard modificada. Definido de la siguiente
manera A

o Pretérmino o infante: gestacion de 22 semanas a <36.6 semanas, nacer

patentes, peso al nacer 501-1,000 g. @

o Neonato a término: gestacion de 37 a 41 semanas; producto de concepcion;

peso al nacer > 2,500 g. ¥

o Infante postérmino: producto con al menos 42 semanas completas de

gestacion (294 dias o mas). @

La ultima clasificacion de la OMS en un prematuro @ es:

« Extremadamente prematuro: <28 EG
e Muy prematuro: 28 a 32 EG
o Prematuro tardio: 32 a 36.6 EG.

Ademas, el peso al nacer de un recién nacido en relacién con la edad gestacional
se puede evaluar comparandolo con el percentil apropiado ). En nuestra region @
las tablas de percentiles de Battaglia y Lubchenco ® son los mas cominmente
utilizados. Estas tablas acomodan peso menor al percentil 10 para la edad
gestacional. Un recién nacido se considera eutréfico cuando el peso esta entre los
percentiles 10 y 90, o grande para la edad gestacional 0 macrosémico si esta por

encima del percentil 90. ¥



Sepsis neonatal

La sepsis neonatal se refiere a una infeccion sistémica del recién nacido causada
por la invasion de bacterias, hongos o virus en el torrente sanguineo y que ocurre
en los primeros 28 dias de vida. Estos microbios con frecuencia infectan primero al
bebé colonizando su piel y/o mucosas, antes de invadir el torrente sanguineo. La
inmadurez del sistema inmunologico en neonatos, especialmente pretérminos, los
hace susceptibles a la sepsis. ©) ©)

La via de transmision se utiliza para diferenciar entre los dos tipos principales. La
sepsis vertical o de inicio precoz se debe a gérmenes indigenas en el canal
genitourinario materno protector que ascienden in Utero durante el parto y/o a través
del contacto con secreciones. La sepsis nosocomial o de inicio tardio es adquirida
por microorganismos que estan presentes en las instalaciones neonatales y
colonizan al neonato a través del personal, material utilizado para pruebas
diagnoésticas y procedimientos invasivos, que se han realizado sin asepsia y
antisepsia. ® ©), La sepsis neonatal se puede clasificar en dos categorias segun
caracteristicas cronologicas: sepsis neonatal de inicio precoz, que se desarrolla
dentro de las 72 horas posteriores al hacimiento, y sepsis neonatal de inicio tardio,
gue ocurre después de las 72 h. (Stranco, 1992) Cabe mencionar que la sepsis por

transmision vertical puede ocurrir en un inicio tardio.

Epidemiologia y prevalencia

El periodo neonatal tiene una incidencia mas alta de sepsis que cualquier otra etapa
de la vida. Es una de las principales causas de mortalidad, particularmente en
paises en desarrollo, y su incidencia varia de 49 a 170 por 1000 nacidos vivos ®).
Esto difiere de las tasas en paises desarrollados donde la tasa es de entre 1y 5 por
1000 nacidos vivos. En Estados Unidos se observa un rango de 1.5-3.5 por cada
1000 nacidos vivos y en México se documenta de 4 a 15.4 por 1000 nacidos vivos.
A pesar de una reduccion en la letalidad con el uso de antimicrobianos, se estima
que de 2 a 3% de neonatos a término y de 20 a 30% de pretérmino mueren como
resultado de SNT. ®



Microorganismos causantes

Los agentes mas comunmente implicados difieren entre hospitales, pero la sepsis
causada por bacterias gramnegativas, incluidas Klebsiella pneumoniae, Escherichia
coli, Pseudomonas aeruginosa y Salmonella han demostrado ser altamente
prevalentes especialmente en sepsis de inicio temprano ©® .En paises como Estados
Unidos, el estreptococo del grupo B y E. coli representan aproximadamente dos
tercios de la sepsis neonatal precoz. 9 Otros patégenos son; Listeria
monocytogenes, Staphylococcus aureus resistente a la meticilina, Enterococcus y
otras enterobacterias gramnegativas como Klebsiella, Enterobacter y Citrobacter
spp.; Pseudomonas aeruginosa esta principalmente relacionada con la sepsis
tardia, especialmente en pacientes tratados en unidades de cuidados intensivos. ©
(10 El Staphylococcus coagulasa-negativo se asocia frecuentemente con
infecciones asociadas a los cuidaods de la salud y es particularmente comun en
pacientes con acceso venoso central; se podria especular que lo considerariamos

como una contaminacién de cultivo para neonatos a término saludables. @9

Factores de riesgo

El riesgo de sepsis neonatal y muerte es inversamente proporcional a la edad
gestacional y peso al nacer, ya que, en esos casos, el sistema inmunolégico es
inmaduro y desafortunadamente estos recién nacidos estan mas expuestos a
procedimientos invasivos como la ventilacibn mecanica , dias de permanencia en la
unidad de cuidados intensivos (UCI) y acceso vascular central, etc. 10 Los
principales factores de riesgo para sepsis neonatal precoz, particularmente debido
al GBS, son la corioamnionitis, fiebre materna intraparto, colonizacion materna y
ruptura prematura prolongada de las membranas(9(1)

La corioamnionitis es un factor de riesgo importante. Romero et al. 2013 12 "Risk of
Early Neonatal Sepsis in Newborns of Mothers with Chorioamnionitis, Case-Control
Study" incluy6 148 pacientes que fueron divididos en 2 grupos segun si presentaron
corioamnionitis clinica o no. Encontraron que los neonatos de madres con
corioamnionitis, a pesar del uso de profilaxis con antibioticos, tuvieron una tasa

significativamente mas alta de sepsis neonatal y dificultad respiratoria. Por lo tanto,



se requerird un enfoque integrado con Ginecologia y Pediatria para el manejo
prenatal, vigilancia adecuada prenatal y minimizacién de los factores de riesgo de
corioamnionitis para disminuir la incidencia de sepsis neonatal 213  Se
recomienda un cribado del exudado vaginal basado en las guias clinicas mexicanas
en la primera consulta prenatal antes de las 14 semanas para la deteccion temprana
y el tratamiento. Si el paciente tiene factores de riesgo para corioamnionitis, se
recomienda de nuevo el re-cultivo de las secreciones vaginales a las 36-37 semanas
de gestacion para identificar colonizacion de estreptococo del grupo B y determinar
la necesidad de tratamiento con profilaxis intraparto. Estas precauciones minimizan
el riesgo de adquirir infeccion con estos microorganismos, pero no lo eliminan

completamente. (3) 14

Manifestaciones clinicas

El cuadro clinico es variable, desde signos inespecificos hasta choque séptico. (1%
En la etapa fetal y en sala de parto, la sepsis temprana puede manifestarse con
signos inespecificos como taquicardia o bradicardia fetal, liquido amni6tico tefiido
de meconio y puntuacién de Apgar baja a los 10 minutos. (16)

Se describen otros datos inespecificos como alteraciones de la termorregulacion.
Los neonatos a término suelen presentar fiebre ante infeccién, mientras que los
prematuros con mas frecuencia presentan hipotermia. Una fiebre persistente en un

neonato a término es altamente sugestiva de infeccion activa. (16

Otra manifestacion frecuente es la afectacion cardiorrespiratoria. Alrededor del 85%
de los neonatos con sepsis neonatal temprana presentan dificultad respiratoria
evaluada por la escala de Silverman-Anderson, que incluye aleteo nasal, quejido,
retraccion xifoidea, disociacion toraco-abdominal y tiraje intercostal. También es

comun la asociacion con hipertension pulmonar persistente del recién nacido. (1%

La apnea es menos frecuente (=30-40% de los casos) y aparece mas en pretérmino
gue en término; es un sintoma clasico en sepsis tardia causada por Streptococo del

Grupo B ) La taquicardia es un hallazgo comun pero inespecifico, pues también



puede presentarse bradicardia. Signos de bajo gasto como hipotension suelen ser
mas indicativos de sepsis, aunque aparecen tardiamente. (16)

El paciente puede presentar letargia, hipotonia, dificultad para alimentarse,
irritabilidad y, ocasionalmente, convulsiones. Aunque estas Ultimas son poco
frecuentes, se asocian estrechamente a infecciones. @7

Una de las manifestaciones mas severas es el sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica (SIRS), frecuente como antecedente para cumplir criterios de sepsis. El
SIRS exige parametros como recuento leucocitario andmalo (leucocitosis o
leucopenia, 0 >10% de neutrdfilos inmaduros), temperatura central anormal (>38.5

°C 0 <36 °C), mas taquicardia o bradicardia, y taquipnea o bradipnea. 18

Fisiopatogenia

La susceptibilidad, frecuencia y gravedad de la sepsis neonatal se relacionan con
las particularidades del sistema inmune en esta etapa. El sistema inmune inmaduro
del neonato presenta diferencias cuantitativas y cualitativas respecto a individuos

mayores, lo que condiciona sus respuestas frente a patégenos. (18) 19)

La proporcion de linfocitos T y B diferenciados en células de memoria y efectoras
alcanza solo hasta el 10% del total de linfocitos del RN. Los neutréfilos constituyen
una fraccion reducida de los leucocitos circulantes antes de las 32 semanas de
gestacion y presentan defectos en su reclutamiento. Ademas, los RN pretérmino no
desarrollan adecuadamente redes extracelulares ni péptidos antimicrobianos que
eliminan microorganismos mediante especies reactivas de oxigeno; estas
limitaciones en el aclaramiento favorecen la diseminacion sistémica y la progresion
del proceso séptico. Componentes del sistema del complemento como C3a, Factor
H y Factor | también estan disminuidos en RN pretérmino, lo que restringe el

reconocimiento, la opsonizacion y el aclaramiento de patégenos. 19

Se han descrito tres subtipos de monocitos segun la expresion de CD14 y CD16.
Antes de las 29 semanas de gestacion, la expresion de CD14 es baja, lo que limita

la capacidad de reconocimiento y presentacion de antigenos. Ademas, antes de las



24 semanas hay poca actividad de los receptores de reconocimiento de patrones
(PRR). La actividad de los PRR aumenta notablemente hasta la semana 33 de
gestacion, alcanzando niveles similares a los de los recién nacidos a término.
Inicialmente se activan PRR endosomales como los TLR 7, 8 y 9, seguidos por
receptores intracitoplasméticos como los NOD y NLR, y posteriormente los PRR
extracelulares (TLR 1, 2, 4 y 5). La actividad del TLR 2, clave para reconocer
Staphylococcus coagulasa negativo, se desarrolla tardiamente en la gestacion. La
respuesta Th mediada por IL-17 es importante para prevenir la invasion microbiana
a través de mucosas y por patdgenos intracelulares; para inducirla, las células
presentadoras neonatales producen IL-1B, IL-6 e IL-23, aunque estos niveles son
bajos en neonatos pretérmino <29 semanas. En neonatos, las funciones de células
NK como desgranulacion y liberacion de IFN-y y factores citoliticos estan reducidas
frente a individuos mayores. Las poblaciones de células dendriticas neonatales,
convencionales y plasmocitoides, muestran una capacidad disminuida para producir

multiples citocinas tras activacion mediada por TLR. 29 1)

La patogenia de la sepsis neonatal incluye una respuesta inmune tanto hiperactiva
como suprimida, que pueden coexistir. ElI proceso se inicia con el reconocimiento
por los PRR de componentes microbianos, lo que induce la liberacion de diversas
citocinas. TNF-a, IFN-y, IL-1, IL-6 e IL-8 son citocinas proinflamatorias abundantes
en la fase inicial de la SN, conocida como SIRS en inglés (18

La activacion de neutréfilos, plaquetas, células endoteliales y otras células inmunes
conduce a la produccién de mediadores como factor de activacion plaquetaria,
metabolitos del &cido araquidénico, histamina, bradicinina, proteinas del
complemento, péptidos vasoactivos y 6xido nitrico, que contribuyen a la respuesta
inflamatoria sistémica propia del SIRS. Un aumento moderado de citocinas
proinflamatorias puede ser protector al favorecer respuestas antimicrobianas,
mientras que un incremento excesivo desemboca en la llamada tormenta de
citocinas, asociada a fallo multiorganico y desenlace fatal. IL-10, IL-11, IL-13 y el

factor de crecimiento transformante (TGF)-B son citocinas antiinflamatorias



producidas en la fase posterior, el sindrome de respuesta antiinflamatoria
compensadora (CARSen ingles) ?2, especialmente en sepsis severa. Estas
citocinas inhiben la activacion de fagocitos, la fiebre, alteran la coagulacion y
disminuyen mediadores vasoactivos. El estrés oxidativo derivado de la respuesta
del huésped frente a endotoxinas gramnegativas y exotoxinas grampositivas
provoca activacion de radicales libres y citocinas proinflamatorias (8. Aunque los
neonatos tienen mayor actividad de enzimas antioxidantes como superoxido
dismutasa y glutation peroxidasa en comparacién con adultos, presentan niveles
menores de antioxidantes como vitamina E, -carotenos y grupos sulfhidrilo; frente
a un desequilibrio prooxidante y proinflamatorio se observa un aumento significativo
de la PCR. 22 (23)

Las alteraciones de la coagulacion pueden manifestarse como hipercoagulabilidad
localizada que progresa hasta tromboembolismo y coagulacién intravascular
diseminada (CID), con trombosis microvascular. Tras la aparicion de CID, emergen
trastornos hemorragicos por agotamiento de plaquetas y factores de coagulacion.
Durante la infeccion, la mielopoyesis medular neonatal disminuye rapidamente,
conduciendo a neutropenia, especialmente frecuente con gramnegativos, lo que
perjudica la inmunidad antimicrobiana. En neonatos se produce agregacion
irreversible de neutrdfilos en el compartimento vascular, reduciendo la diapédesis,
agotando las reservas medulares e incrementando el riesgo de alteraciones de

perfusion tisular y, finalmente, disfuncién organica. 4

Diagnostico

El diagndstico comienza con la sospecha clinica ante la presencia de factores de
riesgo y hallazgos fisicos compatibles con sepsis neonatal temprana o tardia. Segun
la evaluacion, puede requerirse el inicio profilactico de antibiéticos o la realizacion
de estudios diagndsticos como hemocultivo. (1% (25)

En pacientes con signos y sintomas sugestivos de sepsis temprana y factores de
riesgo compatibles, se recomienda obtener complementos diagnosticos:

hemocultivo, puncion lumbar (si el hemocultivo es positivo y hay signos



neurolégicos), radiografia de torax, cultivo de aspirado faringeo en pacientes con
ventilacién mecanica, recuento leucocitario, entre otros. (26) 27)

De acuerdo con la guia de practica clinica mexicana 2019, se consideran datos
confirmatorios de sepsis neonatal: clinica compatible, biometria hematica alterada
con leucocitosis 0 leucopenia, indice de neutréfilos maduros/inmaduros > 0.2,
trombocitopenia y alteracion de reactantes de fase aguda: PCR > 10-15 mg/I. (28
El aislamiento de un patdégeno en hemocultivo es el estandar de oro para el
diagnastico etioldgico de sepsis neonatal. No obstante, en algunos casos no se aisla
germen y el paciente presenta clinica sugestiva; en estas situaciones el tratamiento
antimicrobiano profilactico puede prolongarse hasta 14 dias ?° 0- Sj |a clinica no
es compatible con sepsis y el hemocultivo es negativo a las 36-48 horas, puede
suspenderse el tratamiento empirico antimicrobiano a las 36-48 horas si no hay foco
infeccioso identificado. 9

Para que el hemocultivo sea confiable debe realizarse respetando normas de
asepsia y antisepsia. Es el Unico estudio que confirma directamente la presencia o
ausencia de un patégeno. El diagnostico definitivo de sepsis se establece cuando
un hemocultivo es positivo; la sensibilidad de una sola muestra de hemocultivo para
detectar bacteriemia neonatal puede alcanzar hasta el 90% siempre que el volumen
extraido sea >1 ml. Se recomienda tomar la muestra antes de iniciar antimicrobianos
empiricos y considerar tomas subsecuentes. El volumen de la muestra es crucial:
se sugiere para neonatos <3 kg tomar 2 ml y para neonatos >3 kg al menos 3 ml.
Segun el INP (Instituto Nacional de Perinatologia) @V, se recomienda para menores
de 30 kg tomar 10-15 ml e inocular 5 ml en vial para aerobios y 10 ml en vial para
anaerobios. En neonatos, el volumen depende del peso: <1 kg tomar 2 ml y entre 1
y 2 kg tomar 4 ml; en estos casos siempre usar vial pediatrico por los volimenes
menores. La muestra debe dividirse en viales para aerobios y anaerobios; a mayor
volumen, mayor sensibilidad del hemocultivo. b (32)

Existe el riesgo de contaminacién por patdgenos de la piel; es sugestivo de
contaminacion la proliferacion de méas de un espécimen en el hemocultivo. Los
aislados mas frecuentemente asociados a contaminacion son los estafilococos

coagulasa negativo, colonizadores habituales de accesos vasculares. Diferenciar



bacteriemia verdadera de contaminacion es de gran relevancia clinica y diagnostica.
(31)

Idealmente, los hemocultivos se obtienen antes de administrar antibioticos
empiricos; si el tratamiento es urgente, pueden tomarse inmediatamente después
de la primera dosis; si el paciente ya recibe antimicrobianos, la muestra debe
obtenerse justo antes de la siguiente dosis programada. Segin Taniguchi 2 2018
en “High positivity in blood cultures obtained within two hours after shaking chills”,
en un estudio prospectivo observacional en pacientes con escalofrios al ingreso a
una unidad de enfermedades infecciosas, se realiz6 hemocultivo dentro de las dos
primeras horas tras el sintoma, obteniendo 53.6% de hemocultivos positivos. Estos
datos sugieren que cuanto menor es el intervalo entre manifestaciones clinicas y la
toma de hemocultivo, mayor la probabilidad de positividad y, por ende, un manejo
especializado mas precoz. Identificado el patdgeno, el esquema antimicrobiano
podrd ajustarse segun las caracteristicas del microorganismo y la
farmacodinamica/farmacocinética del antibiotico. Un tratamiento dirigido reduce la
probabilidad de fallo terapéutico y mejora el prondstico.

La puncién lumbar es otro estudio auxiliar, reservado para casos con sospecha de
meningitis. En neonatos, los signos meningeos pueden no estar presentes (Kernig
y Brudzinski); se indica en presencia de crisis convulsivas, abombamiento de

fontanelas o irritabilidad. ¢33

Respecto al recuento leucocitario, estudios recientes muestran que no es tan
especifico para sepsis neonatal, ya que al nacimiento es fisiolégico un aumento de
leucocitos con predominio neutrofilico dentro de las primeras 6 horas de vida. 3%
Existen multiples marcadores inflamatorios o reactantes de fase aguda; muchos
muestran sensibilidad aceptable, pero carecen de especificidad. Ningun
biomarcador por si solo es suficientemente sensible para detectar sepsis neonatal.
Entre ellos destacan: Proteina C reactiva, Procalcitonina, Interleucina 6, Factor de
necrosis tumoral alfa, entre otros. ©®)

PCR: “Proteina C Reactiva”. Aumenta en procesos inflamatorios incluyendo sepsis,

pero puede elevarse también por fiebre materna, sufrimiento fetal, asfixia perinatal,



aspiracion de meconio y hemorragias intraventriculares. Una medicion aislada tiene
utilidad limitada; sin embargo, resultados seriados con valores <1 mg/dl pueden
ayudar a descartar sepsis neonatal. Dos PCR seriadas negativas en ausencia de
clinica y de hemocultivos positivos tienen alto valor predictivo negativo. La PCR no
debe emplearse de rutina como Unico pardmetro, pues posee bajo valor predictivo
positivo y un elevado niumero de falsos positivos que incrementan el uso innecesario
de antimicrobianos. (5 (36)

Procalcitonina: precursor de la calcitonina liberado por células parenquimatosas en
respuesta a toxinas bacterianas. Una revision sisteméatica reporté sensibilidad para

deteccion de sepsis neonatal del 72-79% y especificidad de 72-90%. (36)

Estrategias de deteccidn

Evaluando factores de riesgo asociados a sepsis neonatal existe un modelo
predictivo para estimar el riesgo de sepsis neonatal temprana: una calculadora que
estima dicho riesgo basandose en condiciones clinicas del neonato, temperatura
materna intraparto mas alta reportada, presencia de estreptococo del Grupo B en
cultivo vaginal materno, administracion de antibioticos intraparto, edad gestacional
y tiempo de ruptura de membranas. Esta calculadora requiere la incidencia local de
sepsis neonatal temprana; si se desconoce debe seleccionarse 0.5 por 1000. Es
una herramienta orientadora sobre la necesidad de iniciar terapia antimicrobiana
empirica, aunque tiene limitaciones: no es util en recién nacidos pretérmino ni en

sepsis tardia. ¢7) (38)

La calculadora predictora de sepsis neonatal temprana
(https://neonatalsepsiscalculator.kaiserpermanente.org), desarrollada por el
Instituto Kaiser Permanente (Perinatal Research) en 2018, fue disefiada para
mejorar la seleccidén de neonatos que requieren tratamiento antimicrobiano empirico
(38), En 2021 un meta andlisis incluyé multiples estudios de cohorte @7, entre ellos
uno que evalué 608,014 pacientes 234 sdg en 14 hospitales de EE. UU.,
concluyendo que la implementacion de la calculadora redujo el uso de

antimicrobianos y las admisiones a UCIN sin afectar de forma significativa la
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mortalidad ni la tasa de reingresos. Estos estudios sugieren que es seguro utilizar
la calculadora incluso en neonatos hijos de madres con corioamnionitis clinica,
disminuyendo asi la aplicacion de esquemas antimicrobianos empiricos. Se destaca
su utilidad por integrar aspectos medibles y objetivos sin desplazar el criterio clinico
del profesional de salud. @7

Tratamiento

El tratamiento inicia con soporte; se requiere monitorizacion cardiopulmonar
continda debido al riesgo de deterioro agudo. Se recomienda mantener soporte
ventilatorio y oxigenatorio segun las necesidades metabdlicas del paciente, que
puede ir desde oxigeno suplementario por canulas nasales hasta ventilacion
mecanica invasiva. Es necesario vigilar el estado metabdlico con parametros de
glucemia, ya que puede desarrollarse acidosis metabdlica; asimismo, cubrir
requerimientos hidricos y de electrolitos segln la edad del paciente ©9. La decision
de iniciar antimicrobianos debe individualizarse mediante revision sistematica de
factores de riesgo, manifestaciones clinicas y resultados de laboratorio. ¢

El tratamiento empirico en sepsis temprana, se sugiere ampicilina con un
aminoglucésido, preferentemente gentamicina o amikacina. La dosis inicial de
ampicilina esta basada en dosis meningeas (100 mg/kg/dosis); hasta descartar
encefalitis por puncion lumbar puede reducirse a 50 mg/kg/dosis IV cada 8 horas.
La dosis de gentamicina es 4 mg/kg/dosis cada 24 horas y la de amikacina 15
mg/kg/dosis cada 24 horas, ambas IV. Si el aminoglucésido se administra >48
horas, es recomendable monitorizar funcién renal. 2

La preferencia por un aminoglucdsido frente a una cefalosporina se fundamenta en
el aumento de resistencia bacteriana a cefalosporinas, ademas de que los
aminoglucésidos cubren Listeria monocytogenes, cosa que las cefalosporinas no
hacen. Es posible emplear una cefalosporina de amplio espectro (cefotaxima,
ceftazidima, cefepime) cuando la evolucion es critica, hay factores de riesgo de
resistencia a ampicilina o se sospecha meningitis. 0

La duracion del tratamiento depende del tipo y gravedad de la infeccion: en sepsis

no complicada la terapia antimicrobiana sera de 10 a 14 dias; en caso de
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neuroinfeccién el esquema se extiende hasta 21 dias ©9. Otros regimenes

antimicrobianos especificos para focos comunes se discuten en la tabla 1.

Prevencion

La principal intervencion preventiva es un control prenatal adecuado. Segun la Guia
de Préactica Clinica de Control Prenatal centrada en la paciente 4, dentro de los
estudios de laboratorio antes de las 14 semanas se incluye cultivo de exudado
vaginal para descartar infecciones bacterianas, sobre todo por estreptococos.
También es relevante el diagnéstico y tratamiento oportuno de comorbilidades
maternas como infecciones urinarias, infecciones de transmision sexual y
enfermedades que causen inmunosupresion. La principal complicacion materna por
infeccién vaginal es la corioamnionitis, que se manifiesta con fiebre materna,
taquicardia, leucocitosis, sensibilidad uterina, flujo vaginal y taquicardia fetal. 4
Se recomienda iniciar profilaxis antimicrobiana en pacientes con ruptura prematura
de membranas; las guias ©“9 proponen cinco pautas profilacticas contra
Estreptococo del Grupo B:

1. Penicilina sédica cristalina 5 millones de unidades en bolo IV, seguida de 2.5
millones de unidades cada 4 horas.

2. Ampicilina 2 g en bolo 1V, seguida de 1 g cada 4 horas.

3. Eritromicina 500 mg IV cada 6 horas.

4. Clindamicina 900 mg IV cada 8 horas (en caso de alergia a penicilina).

5. Cefazolina 2 g en bolo 1V, seguida de 1 g cada 8 horas (en caso de alergia a

penicilina).

Se ha demostrado que la profilaxis antimicrobiana reduce el riesgo neonatal de
distrés respiratorio, sepsis neonatal temprana, hemorragia intraventricular vy
enterocolitis necrotizante. ¢“0) 1)

Otros factores de riesgo modificables incluyen el manejo adecuado de accesos
venosos centrales, canulas endotraqueales y sondas urinarias, reducir el uso de

inhibidores de la bomba de protones (que disminuyen la acidez gastrica) y limitar el
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uso postnatal de glucocorticoides. El uso de probiéticos y lactoferrina ain no cuenta

con evidencia suficiente para afirmar que disminuyen el riesgo de sepsis. 42

2. JUSTIFICACION

La sepsis neonatal es una de las principales causas de morbimortalidad en
neonatos, comportando complicaciones graves Yy estancias hospitalarias
prolongadas. Los factores de riesgo asociados son medibles y requieren vigilancia
estrecha de la madre y del neonato durante el trabajo de parto; a pesar de la amplia
discusion sobre criterios clinicos y de laboratorio para diagnostico y tratamiento
empirico, la decision sigue siendo en gran medida subjetiva y variable.

Esta investigacion sera Gtil porque implementard un método adicional de orientacion
diagndstica para sepsis neonatal temprana que, junto con el criterio médico, podra
aplicarse a la poblacién seleccionada para mejorar la sensibilidad diagnéstica,
facilitar tratamientos oportunos, reducir la morbimortalidad y disminuir el uso
indiscriminado de antibidticos. Al tratarse de una calculadora de acceso publico en
linea, su aplicacién es gratuita y representa una oportunidad valiosa para influir en

el manejo terapéutico.

3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La sepsis neonatal temprana constituye una de las principales causas de morbilidad
y mortalidad en el periodo neonatal. A pesar de los avances en los cuidados
perinatales y en la prevencion de infecciones, la identificacion oportuna de los recién
nacidos con riesgo de sepsis neonatal temprana sigue siendo un reto clinico
importante. Los signos iniciales suelen ser inespecificos, y la decision de iniciar
tratamiento antibiotico empirico se basa frecuentemente en factores de riesgo
maternos o perinatales, o que puede llevar al uso innecesario de antibidticos en
neonatos sanos.

Este manejo excesivo no solo incrementa la resistencia antimicrobiana y los costos
hospitalarios, sino que también afecta la microbiota intestinal y prolonga la estancia

hospitalaria del recién nacido. Con el fin de optimizar la toma de decisiones clinicas,
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se han desarrollado herramientas predictivas como la Calculadora de Riesgo de
Sepsis Neonatal Temprana @8 la cual estima de manera individual la probabilidad
de sepsis a partir de variables clinicas y epidemiolégicas maternas y neonatales.
Diversos estudios internacionales @7 han reportado que el uso de esta calculadora
reduce de manera significativa la indicacion innecesaria de antibiéticos sin aumentar
los casos de sepsis no tratada. Sin embargo, su validez prondéstica y aplicabilidad
clinica pueden variar segun la poblacién, la prevalencia local de sepsis y los
protocolos institucionales de manejo. En México, y particularmente en la regién
norte del pais, la evidencia acerca de la utilidad y desempefio de esta herramienta
es todavia limitada. ®

En el Hospital de Gineco Obstetricia No. 15 del IMSS en Chihuahua, se atiende un
gran numero de nacimientos anuales, con una poblacion materna heterogénea y
condiciones  epidemioldgicas  particulares.  Actualmente, el inicio de
antibioticoterapia en neonatos se realiza principalmente con base en criterios
clinicos y antecedentes obstétricos, lo cual podria derivar en un sobretratamiento.
Por tanto, evaluar el valor pronéstico de la calculadora de riesgo de sepsis neonatal
temprana en esta poblacion permitird determinar si su uso es seguro, eficaz y

adaptable al contexto local.
PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudl es la utilidad pronéstica de la calculadora predictora para riesgo de sepsis
neonatal de inicio temprano en pacientes del Hospital de Gineco obstetricia No 15?
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4. OBJETIVOS

Objetivo General:

Evaluar la utilidad pronostica de la calculadora predictora para riesgo de
sepsis neonatal de inicio temprano en pacientes del Hospital de Gineco

obstetricia No. 15

Objetivos Especificos:

Comparar la tasa de mortalidad y morbilidad de los pacientes diagnosticados
y tratados como sepsis neonatal temprana mediante datos clinicos vs la
calculadora de riesgo para sepsis neonatal temprana.

Determinar la Precision Diagnéstica: Evaluar la precision de la calculadora
de sepsis neonatal en la prediccion de casos reales de sepsis y su capacidad
para reducir el uso innecesario de antibidticos

Investigar como la implementacién de la calculadora de sepsis neonatal
influye en la decision de iniciar tratamientos antimicrobianos en neonatos
ingresados a la unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN).
Determinar los principales patégenos aislados en los hemocultivos realizados
en pacientes con sospecha de sepsis neonatal temprana

Definir el porcentaje de pacientes que reciben tratamiento empirico a pesar

de contar con un hemocultivo sin desarrollo bacteriano

5. HIPOTESIS

Hipotesis de investigacion:

La escala pronostica de la calculadora predictora es Util para riesgo de sepsis

neonatal de inicio temprano en pacientes del Hospital de Gineco obstetricia No. 15.

Hipotesis Nula:

La escala pronostica de la calculadora predictora no es util para riesgo de sepsis

neonatal de inicio temprano en pacientes del Hospital de Gineco obstetricia No.

15.
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6. MATERIAL Y METODOS
Disefio y tipo de estudio:
El estudio se describe como Analitico longitudinal observacional retrospectivo ya
que no se modificard o experimentara con ninguna de las variables. Toda la
informacion se recopilara en una base de datos electrénica para posteriormente ser
procesada por el programa estadistico SPSS- 26.
Universo del estudio:
Pacientes neonatos con edad gestacional a término con el diagnostico de sepsis
neonatal temprana ingresados a la unidad de cuidados intensivos neonatales del
hospital de Gineco obstetricia No. 15 del IMSS
Lugar del estudio:
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales, Hospital de Gineco obstetricia No. 15
del Instituto Mexicano del Seguro Social en la ciudad de Chihuahua, Chihuahua,
México.
Periodo del estudio:
Se realizara en un periodo de 2 meses, a partir de ser autorizado el protocolo de
estudio.

Tamafno De La Muestra
Para el calculo del tamafio de la muestra se utilizaron estadisticas nacionales en las
que se define la incidencia de aproximadamente de 4% de los recién nacidos vivos
presentan sepsis neonatal temprana. %
Se utilizé la siguiente formula para estimar proporciones, con un nivel de confianza
del 90%, un poder de la muestra del 80% y una precision del 0.05%.

N = (Za)? (pq)

82

Doénde:
(Zo)? = nivel de confianza elegido
p= proporcion de la poblacion que posee la caracteristica de interés (EAP)
q=1-p
&% = (Coeficiente de Confiabilidad) x (error estandar)
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Sustituyendo los valores: N = (1.96)2(0.08) (0.90) = 110 pacientes.

(0.05)2

Se determind el tamafio de la muestra en: 110 pacientes con sepsis neonatal

temprana.

Criterios De Selecciodn

Criterios de inclusion:

Pacientes recién nacidos hasta los 28 dias de edad
Pacientes con diagnostico de sepsis neonatal temprana
Cualquier sexo

Pacientes que acepten participar en el estudio

Criterios de exclusion

Pacientes con diagndstico de sepsis neonatal tardia
Pacientes con otras comorbilidades

Pacientes menores de 34 SDG

Criterios de eliminacién

Pacientes que fallecieron en el periodo de estudio

Pacientes con edad gestacional menor a las 28 semanas

Variables del Estudio

Variable dependiente:

Riesgo tras la evaluacion clinica

Variables independientes:

Edad Gestacional

Tiempo de Ruptura de Membranas
Temperatura corporal maxima anteparto
Evaluacion clinica

Cultivo de secrecion vaginal

Profilaxis administrada
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Variables intervinientes:

Riesgo general

Control prenatal adecuado
Liqguido Amnidtico

Via de Nacimiento

Sexo

PCR

Hemocultivo

Recomendacion

Definicion De Las Variables

Riesgo tras la evaluacién clinica: Riesgo de presentacion de sepsis
neonatal de inicio temprano calculado en base a cada 1000 nacimientos y las
caracteristicas clinicas observadas al nacimiento.

Edad Gestacional: Se define como la edad gestacional obtenida por la
evaluacion fisica y aplicacion de la escala de Capurro o Ballard al nacimiento,
Se expresa en numeros con un rango maximo de 42, minimo de 28 semanas
para los fines de este estudio- @

Tiempo de Ruptura de membranas: Se refiere al tiempo en horas
transcurrido desde la ruptura del amnios hasta el nacimiento, es un factor de
riesgo importante para el desarrollo de corioamnionitis y por ende de sepsis
neonatal

Temperatura corporal méxima anteparto: Medida en grados Celsius, de la
temperatura corporal axilar de la madre en el periodo méas proximo al
expulsivo.

Evaluacion clinica: Conjunto de caracteristicas objetivas, pero inespecificas
gue seran evaluadas por el médico tratante, recibira una clasificacion de tres
categorias: 1. Buena apariencia, 2. Incierto o 3. Patolégico. Basado en la
base de datos de Kaiser (Imagen 2) 43

Cultivo de Secrecion Vaginal: Estudio bacteriolégico realizado durante el

embarazo en el que es posible el aislamiento de microorganismos causantes
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de cervicovaginitis, enfermedad que es considerada como factor de riesgo
para el desarrollo de corioamnionitis y por ende sepsis neonatal. @
Profilaxis administrada: Tratamiento antimicrobiano administrado a la
mujer gestante previo al nacimiento, se categorizara por tiempo: 1.
Administrado mas de cuatro horas previas al nacimiento, 2. Administrado
entre 2-4 horas previas al nacimiento, o 3. No recibi6 esquema
antimicrobiano previo al nacimiento.

Riesgo general: Riesgo de presentacion de sepsis neonatal de inicio
temprano calculado en base a cada 1000 nacimientos.

Control prenatal adecuado: Normado por la Guia de Practica Clinica de
Control Prenatal durante el embarazo. Se define como adecuado cuando se
ha realizado seguimiento desde el primer mes, con una consulta por mes de
embarazo, realizandose valoracion médica en minimo 5 ocasiones durante
todo el periodo gestacional. (3

Liguido amnidtico: Describe las caracteristicas macroscopicas del liquido
al momento de la ruptura del amnios, destaca el tinte meconial caracterizado
por una coloracion verde oscura la cual se valora la intensidad de la
pigmentacién de manera subjetiva en un rango del 1 al 3. La presencia de un
tinte meconial es orientadora a complicaciones y diferentes patologias
posnatales.

Via de Nacimiento: Mecanismo por el cual nace el neonato, se describe de
manera abdominal como resultado de un procedimiento quirdrgico o por el
canal vaginal.

Sexo: Corresponde a las caracteristicas sexuales de cada individuo
categorizandose como femenino o masculino.

PCR: Proteina C reactiva, proteina plasmatica circulante, utilizada como
marcador de la inflamacion en procesos agudos. Medida en miligramos por
decilitro (mg|dI)

Resultado de Hemocultivo: Resultado al desarrollo bacteriano

independientemente si se aisla agente causal o no.
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VARIABLE

Operacionalizacion De Variables

DEFINICION

OPERACIONAL

TIPO DE
VARIABLE

ESCALA DE MEDICION ESTADISTICO

Riesgo tras la Riesgo por cada 1000 Cuantitativa, Oal 20 Media o
evaluacion clinica nacidos vivos modificado numérica Mediana
con el andlisis clinico
Edad gestacional Indicador de maduracién | Cuantitativa | Semanas de gestacion Media + DE
neonatal por escala de numérica
Capurro.
Tiempo de Ruptura | Medida de temporalidad Cuantitativa Horas Media + DE
de membranas de evolucion de la ruptura | numérico
del amnios
Temperatura corporal | Temperatura maxima Cuantitativo °C Media + DE
maxima anteparto reportada de la madre numéerico
durante el trabajo de parto
Evaluacion clinica Caracteristicas clinicas Cualitativa Buena apariencia Frecuencia (%)
que presente el paciente ordinal Incierto
que ocasione la sospecha Patoldgico
clinica de sepsis
Cultivo de secrecion |Resultado de cultivo de Cualitativa Positivo Frecuencia (%)
vaginal secrecion vaginal ordinal Negativo
realizado durante la Se desconoce
gestaciéon
Profilaxis Cualitativo >4 horas antes del| Frecuencia (%)
administrada Administracion de nominal nacimiento
tratamiento antimicrobiano 2-4 horas antes del
previo al nacimiento nacimiento
Sin tratamiento
Riesgo general Riesgo de presentar Cuantitativa Oal 10 Media =+ DE
sepsis por cada 1000 numérica
nacidos vivos
Control prenatal Realizacion de 5 Cualitativo Si Frecuencia (%)
adecuado consultas minimas nominal No
durante el periodo dicotomico
prenatal
Liquido Amnidtico Cualitativo Claro Frecuencia (%)
Caracteristicas fisicas y nominal Leve meconio (+)
macroscopicas del liquido Moderado  Meconio
amniético al momento del (++)
nacimiento. Abundante meconio
(++4)
Via de Nacimiento Mecanismo por el cual fue | Cualitativa |1. Parto Frecuencia (%)
el nacimiento, se describe ordinal . Cesérea
si fue por via vaginal o
abdominal (ceséarea)
Sexo Caracteristicas biolégicas | Cualitativa, Masculino Frecuencia (%)
y fisioldgicas que definen nominal Femenino
a hombres y mujeres dicotomica
PCR Proteina C Reactiva Cuantitativo Mg/dL Media + DE
Sérica numérico
Resultado de Describe el crecimiento Cualitativo Negativo Frecuencia (%)
Hemocultivo microbiano ante la toma Nominal Positivo
de la muestra No se realiz
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Descripcion General Del Estudio

Previa autorizacion de la presente investigacion por el Comité Local de Investigacion
en Salud, posteriormente se acudira con las autoridades del Hospital de Gineco
obstetricia No. 15 del IMSS para solicitar autorizacion para llevar a cabo esta
investigacion igualmente se solicitara carta de excepcion de consentimiento debido
a que implica un riesgo nulo en el paciente debido a que se realizar4 en el
expediente.

Para el desarrollo de la investigacion se tomara a un grupo de estudio de
expedientes con diagnostico clinico previo de sepsis temprana, posteriormente con
los datos recolectados del expediente fisico/ electrénico y la base de datos del
laboratorio se completaran los datos necesarios que solicita la calculadora de riesgo
de sepsis neonatal temprana asi como los datos clinicos que orientaron al médico
tratante a la integracion diagnostica de sepsis neonatal temprana,
consecuentemente con el resultado de la calculadora de riesgo para sepsis neonatal
se compara aquellos pacientes que presentaron riesgo elevado con las condiciones
clinicas que presentaron al momento del diagndstico e inicio del tratamiento
antimicrobiano. Se calculara el riesgo por cada 1000 recién nacidos vivos con la
presentacion clinica individualizada y se comparara el manejo sugerido por dicha
calculadora a las condiciones terapéuticas presentes en el momento de cada
paciente. El estudio serd observacional debido a que no se modificaran o se
experimentara con las variables del protocolo, el cual se describe como longitudinal
comparativo retrospectivo por ser en expedientes.

Toda la informacioén recopilada sera capturada en una base de datos electrénica y

procesada con el programa estadistico SPSS 26.

Andlisis Estadistico

Las variables continuas se expresaran como media * desviacion estandar si
presentan distribucion normal, o como mediana y rango intercuartilico si la
distribucion no es normal, en cambio las variables categoricas y expresaran como

porcentajes. La normalidad se evaluard mediante la prueba de Shapiro-Wilk.
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Se utilizara como estandar de oro el diagndstico de sepsis neonatal confirmado de
los pacientes ya ingresados a la unidad de cuidados intensivos neonatales yo el
diagnéstico clinico ya realizado, posteriormente se les aplicara la calculadora
predictora.

Con dichos resultados se calculara la sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo, valor predictivo negativo. Se utilizara el Software Statistical Package for the

Social Sciences para Macintosh, version 26.

7. ASPECTOS ETICOS

Consultar Anexo 4.

Recursos, financiamiento y factibilidad

Recursos humanos:

Tesista
- Nombre: Dra. Jocelyn Lozano Lema
- Tareas: Elaboracion de protocolo de estudio, desarrollo del trabajo de campo,
analisis de la informacion, elaboracion y redaccion de la tesis
Investigador Responsable
- Nombre: Dra. Rebeca Delgadillo Chavez
- Tareas: responsable del disefio de estudio, analisis y elaboracion de la tesis.
Investigador Asociado
- Nombre: Dr. Julio César Gonzélez Herrerias
- Tareas: responsable de la conduccién del disefio y elaboracion del protocolo,
trabajo de campo.
Investigador Asociado
- Nombre: Dra. Maribel Baquera Arteaga
- Tareas: Asesoramiento en area especializada, analisis redaccion y
elaboracion de la tesis
Investigador Asociado

- Nombre: Dr. Jesus Rey Hernandez Zufiga
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- Tareas: Asesoramiento en andlisis de informacion, estadistica, elaboracién y
redaccion de tesis

Recursos materiales:

- Expedientes clinicos

- Ordenador de escritorio con acceso a la red de internet
- Ordenador portatil

- Impresora

- Teléfono movil

- Materiales de oficina: Pluma, lapiz, calculadora, hojas de maquina.

Recursos financieros:

- Propios de los investigadores, sin financiamiento externo.

- Sera financiado en su totalidad por la tesista Jocelyn Lozano Lerma

Factibilidad

El protocolo de estudio descrito es viable debido a que se puede recabar
informacion de los pacientes en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales en el
Hospital de Gineco obstetricia No. 15. Se cuentan con pacientes candidatos para la
inclusién de estos en la investigacion. El proyecto es factible desde el punto de vista
ético, clinico y metodoldgico. Por otro lado, no se alteraran ni se modificaran las
politicas de salud o de atencion institucional, asi mismo se solicitara de la
aprobacion de las autoridades del Hospital de Gineco obstetricia No.15.

El tesista contd con la asesoria y entrenamiento en investigacion y rotacion en el

area de neonatologia asi como infectologia pediétrica.

8. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Titulo: Evaluacion de la utilidad prondstica de la calculadora predictora para riesgo
de sepsis neonatal de inicio temprano en pacientes del Hospital de Gineco
obstetricia No. 15
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2025
MesO | Mes1 | Mes 2

Actividades

Evaluacién por el Comité Local de Investigacién en Salud del IMSS

Trabajo de campo

Captura de datos

Analisis de datos y resultados

Redaccion final de la tesis

Entrega de tesis final

9. RESULTADOS

Se seleccionaron 110 participantes de estudio, de los cuales fueron eliminados dos
por defuncion quedando una muestra de 108 participantes los cuales cumplieron
con los criterios de seleccién, correspondiendo a casos de pacientes ingresados a
la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital de Gineco-obstetricia No.
15, con diagndéstico ya establecido de sepsis neonatal temprana y que fueran recién
nacidos mayores a 34 semanas de gestacion hasta los 28 dias de edad, durante un
periodo de estudio de 4 meses. El objetivo fue evaluar la utilidad pronéstica de la

calculadora predictora para riesgo de sepsis neonatal de inicio temprano.

Se evalud la normalidad de los datos de la muestra mediante la prueba de Shapiro-
Wilk. De los 108 casos, la edad gestacional media fue de 37.15 semanas de
gestacion (SDG) con una desviacion estandar de + 2.12, con un valor minimo de 34
SDG y un valor maximo de 41 SDG. La distribucion mas frecuente por sexo

correspondio a los recién nacidos femeninas en 52.80% (57) (Tabla 1).
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Tabla 1. Edad gestacional y sexo de los participantes

Caracteristica Valor

Sexo, N (%)

Hombre 51 (47.2%)
Mujer 57 (52.8%)
Edad Gestacional | 37.15+2.12
(SDG)

Los participantes presentaron un peso al nacer medio de 2.60 kilogramos (kg) con
una desviacion estandar de + 0.85, con un valor minimo de 0.800 kg y un valor
maximo de 4.96 kg. EI APGAR medio fue de 7.23 con una desviacion estandar de
+ 1.20, con un valor minimo de 4 y un valor maximo de 9. La via de nacimiento mas
frecuente fue cesérea en 68.50% (74). El liquido amnidtico se presentdé mas

frecuentemente de caracteristicas claras 71.30% (77) (Tabla 2).

Tabla 2: Caracteristicas de los participantes al nacimiento.

Caracteristica Valor

Peso al nacimiento, kg (media + | 2.60 + 0.85
DE)

APGAR, N (media + DE) 7.23+1.20

Via de nacimiento
Parto, N (%) 34(31.50%)
Cesarea, N (%) 74 (68.50%)

Liquido amniético

Claro, N (%) 77 (71.30%)
Leve meconio, N (%) 17(15.70%)
Moderado meconio, N (%) 7(6.50%)
Abundante meconio, N (%) 7(6.50%)

Respecto a las caracteristicas de la madre, se presentd una edad materna media
de 25.05 afios con una desviacion estandar de + 6.40, con un valor minimo de 15
afos y un valor maximo de 43 afios. La temperatura corporal maxima anteparto fue

de 38.3°C, con una media de 37.15 °C con una desviacion estandar de + 0.53, con
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un valor minimo de 36°C. Se llevé a cabo un control prenatal adecuado en el 63%

de los casos (68) (Grafico 1).

Grafico 1: Control prenatal.

=Sji =No

El tiempo de ruptura de membranas medio fue de 3.15 horas con una desviacion
estandar de £ 9.70, con un valor minimo de 0 horas y un valor maximo de 72 horas.
En el cultivo de secrecion vaginal, el 69.50% (75) correspondié a un resultado
negativo. El resto de las pacientes presentaron los siguientes patdgenos por orden
de frecuencia: bacilos gram positivos 27.28% (9), Lactobacilus SPP. 18.18% (6),
Céandida SPP. 15.15% (5), E. coli 12.12% (4), Estreptococo 12.12% (4), levaduras
0 bacilos gram + 9.09% (3), Gardnerella vaginalis 3.03% (1), Proteus 3.03% (1)
(Gréfico 2).

Grafico 2: Patdgenos identificados en el cultivo de secrecion vaginal.

Bacilos Gram positivos I 07, 28%
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Proteus mmmmm 3.03%
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La profilaxis antimicrobiana administrada antes del nacimiento fue mayor de 4 horas
en 69.40% (75) de los casos, 2-4 horas antes del nacimiento 25.90% (28) y el 4.60%

(5) no recibieron tratamiento (Gréfico 3).
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Gréafico 3: Profilaxis administrada antes del nacimiento.
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La evaluacion clinica se clasificé en tres categorias de buena apariencia en 30.60%
(33), incierta 36.10% (39) y patologica 33.30% (36) (Grafico 4).

Grafico 4: Evaluacion clinica segun tres categorias.

33.30%

= Buena =incierta = Patoldgica

La PCR media fue de 0.43 Mg/dL con una desviacion estandar de + 1.91, con un
valor minimo de 0 Mg/dL y un valor maximo de 17 Mg/dL. El hemocultivo fue positivo
en 67.60% (73), y el resto, 32.30% (35), negativo.

Posteriormente a todas las variables se les aplicé la prueba Chi cuadrada, T student
o U man Withmann segun correspondiera, sin obtener significancia estadistica
(valor p menor de 0.05), sin embargo, se generé la tendencia de los porcentajes

anteriormente mencionados.

Una vez recolectados todos los datos de los pacientes, se ingresaron al sitio web

de la calculadora de riesgo para sepsis neonatal temprana, para calcular el riesgo
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general por cada 1000 nacimientos, y se comparo la probabilidad generada por la
calculadora con los casos clinicamente diagnosticados, con el riesgo tras la

evaluacion clinica y las recomendaciones que genera la misma calculadora.

El riesgo general medio de presentar sepsis por cada 1000 nacidos vivos fue de
0.21 con una desviaciéon estandar de + 0.32, con un valor minimo de 0 y un valor

maximo de 1.7 (Grafico 5).

Gréfico 5: Histograma del riesgo general de los pacientes.
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El riesgo medio tras la evaluacion clinica fue de 1.57 con una desviacion estandar

de £ 3.01, con un valor minimo de 0 y un valor maximo de 18.6 (Gréfico 6).

Grafico 6: Histograma del riesgo tras la evaluacion clinica de los pacientes.
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Las recomendaciones brindadas fueron tomar hemocultivo en 12% (13) de los
casos, dar tratamiento antibiético profilactico en 34.30% (37), y no realizar cultivo ni
otorgar antibiético en 53.70% (58) (Grafico 7).

Gréfico 7. Recomendaciones de la calculadora predictora de sepsis neonatal

Tomar hemocultivo _ 12.00%
Sin cultivo y sin antibictico - [ s:.70%
antbiotico profiéctico | >¢.:0%

0.00% 10.00% 20.00% 30.00% 40.00% 50.00% 60.00%

Al comparar el riesgo tras la evaluacién clinica con el diagndstico clinico de sepsis
(considerado el estandar de oro), se analizaron distintos puntos de corte del riesgo
(20.1,20.3,205,=21,22,23, 24y =5 por 1000). Con un punto de corte de 0.1
por 1000, la calculadora identific6 correctamente 70 de 108 casos clinicos,
alcanzando una sensibilidad del 64.8 %. Al aumentar el punto de corte, la

sensibilidad disminuy6 progresivamente:

=2 0.3 por 1000 — 53.7 %
= 0.5 por 1000 — 41.7 %
= 1.0 por 1000 — 36.1 %
> 2.0 por 1000 —» 19.4 %
= 3.0 por 1000 — 14.8 %

Tabla 4. Sensibilidad de la calculadora predictora segun punto de corte

Casos Casos no
Punto ((: corte | igentificados | identificados | Sensibilidad
= (TP) (EN)
0.1 70 (64.8 %) 38 (35.2%) 0.65
0.3 58 (53.7%) 50 (46.3%) 0.54
0.5 45 (41.7%) 63 (58.3%) 0.42
1.0 39 (36.1%) 69 (63.9%) 0.36
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2.0 21 (19.4 %) 87 (80.6%) 0.19
3.0 16 (14.8%) 92 (85.2%) 0.15
4.0 13 (12%) 95 (88%) 0.12
5.0 10 (9.3%) 98 (90.7%) 0.09

Estos resultados indican que la calculadora es mas sensible con puntos de corte
bajos (Como se muestra en el Grafico 8), permitiendo detectar un mayor nimero
de casos clinicamente confirmados, aunque con menor especificidad. Por el
contrario, al elevar el punto de corte se reduce la deteccion de casos, volviendose
mas estricta en su clasificacion de riesgo.

Grafico 8: Sensibilidad de la calculadora segun punto de corte
Sensibilidad de la calculadora segln punto de cort
0.6

0.5

Sensibilidad

0 1 2 3 4 5
Punto de corte (riesgo = por 1000)

10.DISCUSION

La sepsis neonatal tiene una incidencia que varia de 1.5 hasta 15.4 en paises en
desarrollo, con gran mortalidad y morbilidad, entre menor edad gestacional el riesgo
de sepsis neonatal y mortalidad incrementan, en nuestro estudio la edad gestacional
media fue de 37.15 semanas de gestacion + 2.12.49, |os estudios de cohorte
revisados mencionan que no hay diferencia estadistica en cuanto al sexo,
similarmente en nuestro estudio el 52.80% fueron mujeres y 47.20% hombres,

siendo ligeramente mas elevado en mujeres. 19
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Angulo-Zamudio UA y colaboradores, asi mismo mencionan que entre menor edad
gestacional y peso al nacer, se incrementa el riesgo de sepsis neonatal, en nuestro
estudio el peso al nacer medio fue de 2.60 kilogramos + 0.85, este peso se considera
adecuado al nacimiento, sin embargo, si se refleja que se encuentra en el limite
para peso bajo, considerado menor de 2.5 kg, por lo que, en un futuro se podria
realizar un estudio multicéntrico para observar si se encuentra un peso bajo en otras

instituciones. @

Diversos estudios abarcan diversos factores de riesgo para esta patologia, una
manera de valorar clinicamente a los pacientes es mediante la escala de APGAR,
en nuestro estudio, el APGAR medio fue de 7.23 con una desviacion estandar de +
1.20, considerandose una ponderacion normal, por lo que, no seria un factor de

riesgo a considerar en nuestro estudio. 1011

Romero Maldonado-Silva y colaboradores, mencionan la corioamnionitis como
principal factor de riesgo para sepsis neonatal, sin embargo, en nuestro estudio el
liquido amnidtico se presenté mas frecuentemente de caracteristicas claras 71.30%,
esto nos da la pauta a inferir que los factores de riesgo dependen de cada poblacion,
localizacion geogréafica y caracteristicas de los pacientes, 0 que en nuestro centro
la via de nacimiento mas frecuente fue cesarea en 68.50%, pudiendo ser un factor,
ya que, en el estudio mencionado la via de nacimiento mas frecuente fue via parto,
ademas, existen madres que durante su control prenatal pudieron haber consumido

antibiodticos por cierta causa, disminuyendo el riesgo de una corioamnionitis. 12

En diversos estudios mencionan la edad materna como un dato importante a
relacionar con esta patologia, sin embargo, no es concluyente, en este caso la edad
materna media fue de 25.05 afios = 6.40, sin significancia estadistica,
correspondiendo a mujeres adultas en edad reproductiva, sin ser madres

adolescentes como en otros estudios revisados. (12 13)

Otro punto a considerar es que en la Norma Oficial Mexicana 007 3 , mencionan
que una temperatura corporal maxima anteparto mayor de 38°C podria

considerarse un riesgo para sepsis neonatal, sustentado en otros estudios
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referenciados en la misma Norma, en nuestro estudio si se observa esta tendencia
con una temperatura maxima de 38.3°C, sin embargo, la temperatura media fue de
37.15 °C con una desviacion estandar de * 0.53, correspondiendo a una

temperatura normal. (3. 14.16)

El control prenatal es otro punto importante, diversas Guias mencionan la
importancia de que las mujeres embarazadas cumplan con un minimo de 5
consultas prenatales, para en este contexto, realizar un tamizaje de exudado vaginal
en la consulta inicial a las 14 semanas de gestacion y otras medidas que disminuyan
el riesgo de esta patologia, sin embargo, en nuestro estudio el control prenatal
adecuado se presentd en 63%, por lo que, es necesario continuar con la
implementacion y la invitacion a realizar un control prenatal adecuado, para
disminuir el riesgo de complicacién durante y posterior al embarazo en mujeres

mexicanas. (13.14)

En la literatura internacional, los microorganismos mas comunmente implicados en
el cultivo de secrecién vaginal de madres con recién nacidos con sepsis heonatal
varian dependiendo de la bibliografia, sin embargo es comprendido que la aparicion
de un cultivo positivo para Estreptococos es factor de riesgo para sepsis neonatal;
en este estudio cabe destacar que el 69.50% dio un resultado negativo, por lo que,
se puede inferir que no es un estudio sensible, ya que los pacientes ya contaban
con el diagndstico de sepsis neonatal temprana, y el patbgeno mas frecuente fueron
los bacilos Gram positivos 27.28%, seguidos de Lactobacillus SPP. 18.18% vy
Céandida SPP. 15.15%, los microorganismos mas mencionados en otros estudios,
como, E. coli, Estreptococos, entre otros, fueron los menos frecuentes sin embargo
no se descarta una probable contaminacion de la muestra o mala recoleccién de la

misma 1011

En el estudio de Chen X y colaboradores /), mencionan que un tiempo de ruptura
de membranas mayor a 18 horas condicionaba un factor de riesgo para sepsis
neonatal, sin embargo, en nuestro estudio este tiempo fue menor del mencionado,

con una media de 3.15 horas con una desviacion estandar de £ 9.70, por lo que, en

32



nuestros pacientes el tiempo puede variar, y debemos considerar la sospecha en la
mayoria de los recién nacidos independientemente de este factor. 17:18), El uso de
antibioticos de forma profilactica se recomienda segun la sospecha diagndstica,
cierta clinica y datos de laboratorio, en nuestro estudio la profilaxis antimicrobiana
administrada antes del nacimiento fue mayor de 4 horas en 69.40%, y solamente en
4.60% no se administrg, por lo que, antes del nacimiento la sospecha diagndstica si

fue considerable para tomar la decision de esta profilaxis.

La sepsis neonatal temprana presenta una clinica variable e inespecifica, que va
desde distermia, dificultad respiratoria y otras alteraciones respiratorias, hasta
irritabilidad o datos de bajo gasto; en nuestro estudio solamente el 33.30%
presentaba una evaluacioén clinica patolégica, este porcentaje podria deberse a que
realmente el umbral de los sintomas era muy baja a pesar de la patologia, 0 a una
mejora en la evaluacion clinica para identificar de forma oportuna datos patolégicos
gue nos indiquen esta sospecha diagndstica, ya que, incluso el 36.10% de los
pacientes presentaban una evaluacion clinica incierta, y aqui es donde el
hemocultivo y otros laboratorios son fundamentales para continuar con la ruta

diagndstica y realizar un diagnostico definitivo. 15 16.17)

En la Guia mexicana se considera un valor PCR mayor de 10-15 mg/l para
diagndstico de sepsis neonatal, sin embargo, en nuestro estudio la PCR media fue
de 0.43 Mg/dL con una desviacion estandar de + 1.91, esto podria deberse a un
sesgo, debido al tiempo en que se registro el resultado, o que en ocasiones no
existen los recursos para realizarse en todos los recién nacidos con esta sospecha
diagndstica 8. En el estudio de Taniguchi T y colaboradores 32 , mencionaron que
al realizar hemocultivos en pacientes con sintomas sospechosos de sepsis
neonatal, el 53.6% presentaban hemocultivos positivos, siendo mayor la
probabilidad de un tratamiento oportuno, en nuestro estudio este porcentaje se
superd, obteniendo hemocultivos positivos en 67.60%, por lo que, este auxiliar
diagnéstico si es de importancia realizar en todo paciente con sospecha de esta
patologia, sobre todo en las primeras horas de los sintomas o en presencia de

factores de riesgo. (3233
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La calculadora de sepsis neonatal de inicio temprano (EOS) emplea diferentes
variables maternas, consideradas factores de riesgo, como el tiempo de ruptura
prematura de membranas o la temperatura materna mas alta anteparto, y datos del
recién nacido, como la edad gestacional, otorgando el riesgo general de padecer
sepsis, a nivel internacional la incidencia de sepsis de inicio temprano es de 0.4 a
0.8 por 1000 nacidos vivos, en este estudio con el uso de la calculadora el riesgo
general medio fue de 0.21 por cada 1,000 recién nacidos vivos con una desviacion
estandar de * 0.32, que a pesar de estar por debajo de los resultados
internacionales, podria deberse a que se requiere un estudio prospectivo
multicéntrico con mayor muestra para aumentar la significancia estadistica y los

datos de incidencia de esta patologia en nuestra poblacion.

A pesar de que la estimacién del riesgo inicial fue bajo para sepsis neonatal,
posterior a la evaluacion clinica, el riesgo medio fue de 1.57 con una desviacion
estandar de £ 3.01, con un valor minimo de 0 y un valor maximo de 18.6, esto nos
orienta a que es necesario una evaluacion integral de los pacientes, junto con la
clinica, los laboratorios, el hemocultivo, y todas las herramientas al alcance, para
realizar un célculo mas preciso en el riesgo de estos pacientes, y finalmente lograr
decidir a qué pacientes iniciar antibiético o continuar con vigilancia, para disminuir
la administracion de medicamentos innecesarios, mejorando la calidad de vida de

los recién nacidos . (37:38.39)

Finalmente, las recomendaciones brindadas fueron: tomar hemocultivo en 12%, dar
tratamiento antibiético profilactico en 34.30%, y no realizar cultivo ni otorgar
antibiético en 53.70%, estas recomendaciones igual nos orientan a tomar una
decision adecuada en base a los factores de riesgo de la madre, el recién nacido y
las demas variables involucradas, sin dejar de lado, la evaluacion estricta por parte
de los médicos tratantes, por lo que, esta herramienta si nos apoya con el calculo

de la probabilidad de sepsis neonatal temprana .(7: 38 29)

Dado que todos los pacientes incluidos contaban con diagndstico clinico de sepsis
neonatal de inicio temprano, no fue posible estimar la especificidad global frente a
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una poblacion sin sepsis. Sin embargo, el analisis de sensibilidad a diferentes
umbrales de riesgo permite comprender el comportamiento prondstico de la
calculadora en un contexto de alta prevalencia. El punto de corte de 0.1 por 1000
mostré la mejor capacidad de deteccion, identificando aproximadamente dos tercios
de los casos clinicamente sépticos. Estos resultados respaldan que la calculadora
tiene una utilidad diagndstica moderada y puede ser un apoyo complementario a la
valoracion médica inicial. Su principal ventaja radica en estratificar el riesgo y
orientar la toma de decisiones respecto al inicio o suspension de antibiéticos, sin

sustituir el juicio clinico del equipo tratante.

11.CONCLUSION

La calculadora predictora es til para riesgo de sepsis neonatal de inicio temprano
en pacientes del Hospital de Gineco obstetricia No. 15, calculando un riesgo general
medio 0.21 por cada 1,000 recién nacidos vivos, y aumentando este porcentaje tras

la evaluacion clinica a un riesgo de 1.57 con una desviacion estandar de + 3.01.

A pesar de que existen diversos factores de riesgo a considerar, estos factores
varian dependiendo la poblacion, y en nuestra muestra los factores de riesgo no se
presentaban en la mayoria de los pacientes con diagnostico de sepsis neonatal, por
ejemplo, la mayoria de los pacientes eran recién nacidos a término, sin predileccion
por género, con un peso adecuado, un APGAR considerado normal, y un liquido
amniébtico de caracteristicas claras, la edad materna de la madre era de una mujer
joven en edad reproductiva, con una temperatura corporal anteparto media normal,
un tiempo de ruptura de membranas menor a 18 horas, con cultivo de secrecion
vaginal negativo en el 69.50% de los casos. Los factores de riesgo considerados
fueron que el 37% no llevé un control prenatal adecuado, y que el hemocultivo fue

positivo en 67.60%.
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Por lo tanto, realizar uso de una calculadora de riesgo, que combine datos clinicos

de la madre, del recién nacido, laboratorios, hemocultivos, cultivos de secrecion

vaginal, entre otras variables, nos orienta al diagnéstico, y al mismo tiempo a la

decision del tratamiento oportuno, para disminuir la mortalidad de esta patologia.

La implicacion de este estudio es considerar el uso de esta herramienta predictora

de riesgo para sepsis neonatal, reduciendo el uso innecesario de antibioticos,

mejorando las rutas terapéuticas, y en un futuro realizar un estudio prospectivo

multicéntricos, para aumentar la muestra, y mejorar la significancia estadistica,

pudiendo identificar otros factores de riesgo para esta patologia.

Recomendaciones

Se recomienda emplear la calculadora predictora de sepsis neonatal de inicio
temprano como herramienta complementaria, y ho como sustituto del juicio
clinico, especialmente en unidades con alta incidencia de infeccion perinatal
0 prevalencia elevada de factores de riesgo materno.

Es conveniente ajustar los puntos de corte del riesgo utilizados por la
calculadora conforme a la epidemiologia local, de manera que se incremente
la sensibilidad sin comprometer la reduccion en el uso innecesario de
antibioticos.

Se recomienda fortalecer la educacién prenatal y la deteccion oportuna de
infecciones maternas, ya que condiciones como la infeccion urinaria y la
corioamnionitis fueron las mas frecuentemente asociadas con sepsis
neonatal temprana en este estudio.

Se propone fomentar la capacitacion continua del personal médico y de
enfermeria en el uso e interpretacion de herramientas predictoras de sepsis,
integrandolas en la valoracién clinica rutinaria del neonato en riesgo.
Finalmente, se sugiere el desarrollo de investigaciones multicéntricas que
evallen la reproducibilidad y el impacto clinico de la calculadora en diferentes
contextos hospitalarios del pais, con el fin de establecer lineamientos
nacionales adaptados a las condiciones epidemiologicas y demogréaficas

locales.
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13.ANEXOS

Anexo 1. Consentimiento informado

OBIERNO DE &
;&EXICO IMSS

chihuahua, Chihuahua. A17 de Octubre 2025

< CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
XEPCION DE LA
SOLICITUDDEE

- anto a las disposicione_s Iegales_ _nacionaﬂes en.mat_e;ria de
Para dar cumplimier % solicito al Comité de Etica en Investigacion del
investigacion en Sail; 'tetricia No. 15 que apruebe la excepcién de la C_arta.cfle
Hospital de Gineco © Y ado debido a que el protocolo de investigacion
Consentimiento lnfo:;n,;j;mj pronéstica de la calculadora predictora para
“Evaluacion de [a \ atal de inicio temprano en pacientes del Hospital de
riesgo de SBPSi-s _ne;g 15" es una propuesta de investigacién Sin Riesgo que
_Gin?_cz ;ﬁ?::lrelzﬁén de los siguientes dates ya contenidos en los expedientes
implic

ch’r?icos:

a) Edad.
Sexo. o
E}] Fecha y hora de nacimiento
d) Edad gestacional
e) Peso o
f) Viade nacimiento

g) Tiempo de ruptura de membranas y caracterfsticas del liquido amnidtico
h) Control prenatal de la madre

i) Temperatura corporal maxima anteparto de la madre

Resultados de laboratorio y microbiolegices del paciente y de |a madre
k) Tratamiento antimicrobiano administraco a la madre y al paciente

MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS
En apego a las disposiciones legales de proteccion de
comprometo a recopilar solo la informacion que sea necesaria para la
investigacién y esté contenida en el expadiente clinico y/o base de datos
disponible, asi como codificarla para impesibilitar la identificacion del
paciente, resguardarla, mantener la confidencialidad de esta y no hacer mal
Uso o compartirla con personas ajenas a este protocolo.

datos personales, me

La informacién recabada sera utilizada exclusivaments para la realizacion del
protocolo “Evaluacién de la utilidad pror siica de la calculadora predictora
para riesgo de sepsis neonatal de ii.:o temprano en pacientes del
Hospital de Gineco obstetricia No. 15", cu proposito es obtener la tesis para
titulacién de especialidad médica.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se
procedera acorde a las sanciones que rocedan de conformidad con lo
dispuesto en las disposicicnes legales = nateria de investigacion en salud
vigentes y aplicables.

Atentamente
A gbg

Dra. Rebéca Delgadillo Chavez
Investigador Responsable
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Anexo 2. Instrumento de Recoleccién de la Informacién

FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS

HOSPITAL DE GINECO OBSTETRICIA NO.15

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL I

PROTOCOLO DE ESTUDIO: EVALUACION DE LA UTILIDAD PRONOSTICA DE LA
CALCULADORA PREDICTORA PARA RIESGO DE SEPSIS NEONATAL DE INICIO TEMPRANO
EN PACIENTES DEL HOSPITAL DE GINECO OBSTETRICIA NO. 15

FICHA DE IDENTIFICACION DEL PACIENTE

A

L)
MSS

Folio

Sexo

Fecha de Nacimiento

DATOS PERINATALES

Edad Gestacional

Peso al nacer

Via de Nacimiento Parto

Cesarea ( )

()

Ruptura de membranas

Prematura ()

Transquirurgico/ Parto ()

Tiempo de ruptura de membranas
(Horas)

Liquido Amnidtico

Claro ()

Meconio (+/ ++/ +++)

Control prenatal adecuado (>=5
Consultas)

SI( )

NO ()

DATOS DE LA MADRE

Folio

Edad

Temperatura corporal maxima anteparto

Esquema antimicrobiano profilactico

SI( ) NO ()

Cultivo de secrecion vaginal

SI( ). Aislamiento: NO ( )

DATOS CLINICOS DEL PACIENTE

APGAR

Silverman

Evaluacion de la presentacion clinica

Buena apariencia ( ) Incierto ( ) Patol6gico

Q)

ESTUDIOS DE LABORATORIO INICIALES

PCR

PCT

RESULTADO HEMOCULTIVO

TRATAMIENTO DEL PACIENTE

Esquema

Duraciéon

RESULTADOS CALCULADORA
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Riesgo general (por cada 1000 nacimientos)

Riesgo tras la evaluacion clinica

Recomendacion de tratamiento

No cultivo/ No antibiético
Antibiético empirico
Hemocultivo.

()
()
()
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Anexo 3. Carta de No Inconveniencia

. Gobiernode

y '~ B
-\“.:, México “hﬂ INSTITUTO MENICAN

MEAOAN Y MM an

Comité Local de Investigacién en Salud
Comité de Etica en Investigacién
Presente:

Por medio de la presente me permito inforr
de Cineco obstetricla No.15 que en relacién al proy«

GGURD SO

Chituahus, Chih. a17 de Octubre de 2025
Asunto: Carta de No Inconveniencia

- on mi cardcter de Director (3) del Hospital
) de Investigacién con fines de tesis titulado:

*Evaluacién de la utilidad pronéstica de la calculao - 1= predicioria para riesgo de sepsis neonatal
de Inicio temprano on pacientes del Hospital do Ciroco obstetricla No. 18"

A cargo de los investigadores:

Investigador Responsable: Dra. Rebeca Delgadillo ¢
Investigador Asociado (s): Dr. Julio Gonzalez Herrer
Herndndez Zuhiga

Alumno (Tesista): Jocelyn Lozano Lerma

Por parte de esta Unidad "No existe Inconven!t
investigacién en las instalaciones de esta Unidad;
proyecto haya sido evaluado y aceptado por ol
namero de Registro de Autorizacion en el Dictarm
me natifique dicha resolucion para otorgar las faci

Se expide la presente para los fines correspon:i

ATENTA!
“Seguridad y Soli

J _"__,‘_1\ “ul

l,

_ D’r;'l'c Tos bt
Director del Hoipital de Ci.m.»c’/

gag& 29%5 4 Unrevesdad N1 105, Col. Sum 1 oty
ey

5 | La Mujer
. Indigena

p.
-

;3. wiancel Baguera Arteagay Dr. Jesds Rey

“ para la realizacion de dicho proyecto de

upo de investigadores, todavez quedicho

Conids de Evaluacion y se otorgue el

crictpondiente, para lo cual agradeceré se

ey

para o desarrolio del mismo.

que
ia 1o, 15, Chihvahua.
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Tabla 1

Suggested antimicrobial regimens in the management of neonatal sepsis in term and late preterm

infants

Empiric therapy
Early onset {<72 hours)

Late cnset (=272 hours) — Admitted from the community

Late cnset (=72 hours) — Hospitalized since birth

Special circumstances:

Suspected meningitis (eg, CSF pleccytosis)

Suspected pneumoenia

Suspected infection of skin, umbilicus, soft tissues, joints, or bones
(8. aureus is a likely pathogen)

Suspected intravascular catheter-related infection

Suspected infection due to organisms found in the gastrointestinal
tract (eg, anaercbic bacteria)

Pathogen-specific therapy
Group B Streptococcus
E. coli — ampicillin-sensitive

E. coli - Ampicillin-resistant

Multidrug-resistant gram-negative bacilli (including ESBL-preducing
crganisms)

L. monocytogenes
MSSA
MRSA

Coagulase-negative staphylococci

Antibiotic regimen

Ampicillin and an aminoglyceside (typically gentamicin}*

Preferred regimen — Ampicillin and an amincglycoside (typically
gentamicin)®

Alternative - Ampicillin and an expanded-spectrum cephalosporin (eg,
ceftazidime, cefepime, or cefotaxime [where available])

Vancomycin or nafcillinfoxacillin®, and

An aminoglycoside (typically gentamicin}®

Same as above except substitute an expanded-spectrum cephalosporin
(eqg, ceftazidime, cefepime, or cefotaxime [where available]} for the
aminoglycoside®

Ampicillin and an aminoglyceside (typically gentamicin}*
Alternatives:

= Ampicillin and expanded-spectrum cephalosperin, or

= Vancomycin and expanded-spectrum cephalosporin, or

= Vancomycin and an aminoglycoside (typically gentamicin}*
Vancomycin and an aminoglycoside (typically gentamicin)*, or

vancomycin, nafcillin/oxacillin, and an aminoglycoside (typically
gentamicin)*, or

vancomycin and an expanded-spectrum cephalesporin (eg, ceftazidime,
cefepime, or cefotaxime [where available])

Vancomycin and an amincglycoside (typically gentamicin)®
Ampicillin, an aminoglyceside (typically gentamicin}*, and clindamycin

Alternatives:

Ampicillin, an aminoglycoside (typically gentamicin}*, and
metronidazole or

Piperacillin-tazcbactam and an aminoglycoside (typically
gentamicin)®

Penicillin G
Ampicillin

Expanded-spectrum cephalosporin (eg, ceftazidime, cefepime, or
cefotaxime [where available])

Alternative:
= Meropenem

Meropenem

Ampicillin and gentamicin
Mafcillin/oxacillin or cefazolin
Vancomycin

Vancomycin

This table summarizes our suggested antibictic regimens for empiric and pathogen-specific therapy for necnatal sepsis. The initial choice of
empiric therapy depends on the neonate's age, likely pathogens, and presence of an apparent source of infection (eg, skin, joint, cr bene
involvement). Local antibiotic susceptibility patterns should also be considered.

CSF: cerebrospinal fluid; E. coli: Escherichia coli; ESBL: extended-spectrum beta-lactamase; L. monocytogenes: Listeria monocytogenes; MSSA:
methicillin-susceptible Staphyfococcus aureus; MRSA: methicillin-resistant Staphylococcus aureus.

* In centers with a high prevalence of gentamicin resistance ameong gram-negative isclates, an alternative aminoglycoside (eg, amikacin) may
be preferred. Refer to UpToDate's topics on neonatal sepsis for additional details.

1 Nafcillin or oxacillin can be used in the empiric regimen in lieu of vancomycin if the necnate is not critically ill and has a recent negative MRSA

screening test.

A If there is concern for meningitis caused by a multidrug-resistant gram-negative organism, a carbapenem such as meropenem is the preferred

agent for empiric therapy.
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Imagen 1 Sitio Web de la calculadora de riesgo para sepsis neonatal temprana
(https://neonatalsepsiscalculator.kaiserpermanente.org)

Neonatal Early-Onset Sepsis Calculator B arch

Home Classilication Pealerancys Ganaml FAQ FAQ for EMA krplemaniation

Probability of Neonatal Early-Onset Sepsis
Based on Maternal Risk Factors and the
Infant's Clinical Presentation

The 100l below is nisnded lor the usa of clinicans trained and
expenancad in tha care of newbom infants, Using this tool, tha risk of
carly-onset sepsis can be caledaled n an inlant bom > 34 weeks
gestation, The Inaractive calculator produces tha probability of aarly
onsel sepais per 1000 babies by entedng values for the specified
matarnal risk faciors along with the ntant's clnical prasentason

Please enter details below.

Incidence of Early-Onsat l .
=3 "

Gestational age O :
b | EOS Risk & Birth
days
EOS Risk after Clinical Exam Risk per Clirical
Highest mateenal : lFme«rrm: :l 1000birtha Racommandatian w
Antepatium tempersture
o Wedt Appearing
ROM (Hours) © . Equivocal
Clinical lliiness
Maternal GBS status © Nogatva
Posiive Classifcaton of Intant's Clirical Pressnlalion Gl Sess  Saunossl Wk Appemerg
Uninown
Typs of w:"- Broad spoctrum antiblotics = 4 fvs
PR price 10 birth

Broad spectrum antibiotics 2.3.9
hrs prior % birth

GBS spedfic ambiotics = 2 hrs
peior to birth

No srfibictics or any stibiotics < 2
hes prior % birth

Contact us! Send your a-cail al Patiaual Ressarchinh @xp org &

0 Copyright 2024 Kamser Parmaneme Dyvsicn of Ressarch, Al Rights Resacvnd
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Imagen 2

Criterios clinicos para la clasificacion de la apariencia al nacimiento.
https://neonatalsepsiscalculator.kaiserpermanente.org/Classification.aspx

Classification of Infant's Clinical Presentation

Clinical Description
Exam
Clinical 1. Persistent need for NCPAP / HFNC / mechanical ventilation (outside of the delivery room)
lliness 2. Hemodynamic instability requiring vasoactive drugs
3. Neonatal encephalopathy /Perinatal depression
= Seizure

= Apgar Score @ 5 minutes <5
4. Need for supplemental O, > 2 hours to maintain oxygen saturations > 90% (outside of the
delivery room)

Equivocal 1. Persistent physiologic abnormality > 4 hrs
= Tachycardia (HR > 160)
= Tachypnea (RR > 60)
= Temperature instability (> 100.4°F or <97.5°F)
= Respiratory distress (grunting, flaring, or retracting) not requiring supplemental O,
2. Two or more physiologic abnormalities lasting for > 2 hrs
= Tachycardia (HR > 160)
= Tachypnea (RR > 60)
= Temperature instability (> 100.4°F or < 97.5°F)
= Respiratory distress (grunting, flaring, or retracting) not requiring supplemental O,

Note: abnormality can be intermittent

Well No persistent physiologic abnormalities
Appearing
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= 6 LrEn wenmns S
GIENCIAS BIDMEDICAS

Dictamen de Aprobacién

\ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

Dictamen de Aprobado

Comité Local de Investigacion en Salud 805.
U MED FAMILIAR NUM 33

Registro COFEPRIS 17 CI 08 019 026
Registro CONBIOETICA CONBIOETICA 08 CEI 003 2018072

FECHA Viernes, 31 de octubre de 2025

Médico (a) REBECA DELGADILLO CHAVEZ

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle que el protocolo de investigaciéon con titulo EVALUACION DE LA UTILIDAD
PRONOSTICA DE LA CALCULADORA PREDICTORA PARA RIESGO DE SEPSIS NEONATAL DE INICIO
TEMPRANO EN PACIENTES DEL HOSPITAL DE GINECO OBSTETRICIA NO. 15, que sometié a evaluaciéon
por este Comité, de acuerdo con las recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la calidad
metodoldgica y los aspectos éticos, por lo que se emite el dictamen de:

APROBADO

Nimero de Registro Institucional

R-2025-805-091

De acuerdo con la normativa vigente, deberad presentar anualmente un informe de seguimiento técnico acerca del
desarrollo del protocolo hasta su conclusion. El presente dictamen tiene vigencia de un afio, por lo que en caso de
no haber concluido la investigacién, debera solicitar la re aprobacién al Comité de Etica en Investigacion antes del
31-10-2026.

Este protocolo fue autorizado sin carta de consentimiento informado debido a que se clasificé como “sin riesgo” de
acuerdo con el articulo 17 del RLGSMIS por ser una revision de expedientes o bases de datos, manteniendo la
confidencialidad de la informacion y la privacidad de los participantes
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Anexo 4. Aspectos Eticos

Los procedimientos descritos estan de acuerdo con |as normas éticas descritas en
la declaracion de Helsinki de 1975, asl como los codigos y normas internacionales
vigentes en las practicas en la investigacion clinica. Todo materal que sea ufilizado
como parte de la investigacion seran realizados de manera confidencial y se guiaran
bajo los reglamentos va establecidos.

El presente estudio cumple con los principios éficos establecidos en la Declaracion
de Helsinki v las disposiciones confenidas en la Ley General de Salud en Materia
de Investigacion para la Saled en Meéxico.

Dado que se frata de un estudio observacional y retrospectivo, no se intervendra
directamente en el manejo de los pacientes ni en las conductas terapéuticas
prescritas por los medicos fratantes. La informacion ufilizada se obtendra
exclusivamente de los expedientes clinicos institucionales, con fines académicos y
de investigacion. Al no implicar riesgos adicionales a |la salud de log pacientes por
ser en expedientes, este proyecto se clasifica como una investigacion sin riesgo
de acuerdo con la normatividad vigente.

Se garantizara en todo momento la confidencialidad v anonimato de los pacientes
mediante la codificacion de los datos y la eliminacion de cualguier informacion gue
permitiera su identificacion personal. Los resultados se presentaran de manera
global ¥ agregada, sin referencia a casos individuales.

El protocolo de investigacion se sometera a revision y aprobacion por el Comité

Local de Efica e Investigacion en Salud del Instituto Mexicano del Seguro Social

(IM355), asegurando el cumplimiento de las normas vigentes para proteger la
dignidad, los derechos v el bienestar de los paricipanies.

El investigador respensable se compromete a gue la investigacion se realice en el
tiempo propuesto en el cronograma, asi como a presentar los informes técnicos
hasta su conclusion, tal como lo establece la Morma Oficial Mexicana NOM-012-
S5A3-2012 sobre las obligaciones de presentar los informes técnicos de la
ejecucion de proyectos de investigacion. En caso de no concluir la investigacion en
un maximo de un ano se compromete a solicitar la re-aprobacion del dictamen de la

investigacion al Comité Local de Investigacion en Salud.
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