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INTRODUCCION
El siguiente trabajo con titulo “Factores asociados al desarrollo de sepsis
neonatal tardia en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital
Antonio Lorena 2020-2022” se enfocara en la busqueda de los factores que se

asocian al desarrollo de sepsis neonatal tardia en Terapia Intensiva

La sepsis neonatal es una causa importante de morbimortalidad neonatal en el
mundo, esta patologia se puede dividir en precoz o tardia segun cuando se haya
presentado el cuadro, la sepsis neonatal tardia es la que se presenta tras 72
horas de vida y se asocia a ambientes hospitalarios y procedimientos invasivos
los que se estudiaran en el siguiente trabajo.

En el capitulo 1 del trabajo se realizar4 la fundamentacién del problema, asi
como la descripcién de estudios anteriores similares al nuestro, asi como el

problema, objetivos respectivos y la justificacion.

En el capitulo 2 del trabajo se realizara la descripcion del marco tedrico
conceptual donde se expondra informaciéon de la enfermedad que se esta
estudiando a partir de fuentes sélidas, asi como el planteamiento de la hipétesis
y las variables a estudiar.

En el capitulo 3 del trabajo se definira el disefio de investigacion del trabajo, asi
como las técnicas para recolectar los datos y el tamafio de muestra a usar en el

trabajo.

En el capitulo 4 del trabajo de investigacion se detallaran los resultados y
conclusiones tras el analisis de los datos ademas de plantear sugerencias y
recomendaciones a la institucion donde se realizé el estudio, asi como a alumnos

para futuros estudios.
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RESUMEN
“FACTORES ASOCIADOS AL DESARROLLO DE SEPSIS NEONATAL
TARDIA EN LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS NEONATALES DEL
HOSPITAL ANTONIO LORENA 2020-2022”

Candia Tirado, Vladimir Xavier

Antecedentes: La sepsis neonatal tardia es la afeccion sistémica originada por
una infeccion que se presenta tras 72 horas de vida del neonato siendo esta
patologia frecuente en las Unidades de Cuidados Intensivos Neonatales. El
objetivo fue identificar los factores asociados al desarrollo de sepsis neonatal

tardia en Terapia Intensiva.

Métodos: Se realizé un estudio no experimental, observacional, retrospectivo de
nivel caso-control. Se realizé una recoleccién de datos de las historias clinicas y
el tamafio de la muestra se calcul6 con la férmula de tamafio muestral siendo
esta de 75 con una relacién de casos y controles de 1:4 cuyos datos fueron

expuestos en gréaficos y tablas.

Resultados: Al realizar el analisis de los datos y someterlo a pruebas
estadisticas se tuvo los siguientes resultados: la prematuridad presento un valor
de p= 0.01, un ORC= 3.5 y un ORA= 1.47, el bajo peso al nacer presento un
valor de p=0.001, un ORC= 4.0 y un ORA=5.06, el uso de ventilador mecanico
invasivo present6 un valor de p= 0.001, un ORC= 7.9 y un ORA= 12.87, el uso
de nutricidén parenteral presento un valor de p= 0.012, un ORC= 3.8 y un ORA=
8.5 y cateterismo venoso central presento un valor de p= 0.001, un ORC= 3.3y
un ORA= 5.86.

Conclusiones: El bajo peso al nacer, la prematuridad, el ventilador mecanica,
el uso de nutricibn parenteral y el cateterismo venoso central son factores

asociados al desarrollo de sepsis neonatal de inicio tardio en Terapia Intensiva.

Palabras clave: Sepsis neonatal, sepsis neonatal tardia, edad gestacional,

prematuro, ventilacion mecanica, nutricion parenteral.
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ABSTRACT
“FACTORS ASSOCIATED WITH THE DEVELOPMENT OF LATE
NEONATAL SEPSIS IN THE NEONATAL INTENSIVE CARE UNIT OF THE
ANTONIO LORENA HOSPITAL 2020-2022”

Candia Tirado, Vladimir Xavier

Background: The late neonatal sepsis is a systemic condition caused by an
infection that occurs after 72 hours of the newborn’s life, this pathology being
frequent in Neonatal Intensive Care Units. The objective was to identify the
factors associated with the development of late neonatal sepsis in Intensive

Therapy.

Methods: A non-experimental, observational, retrospective case-control study
was carried out. Data was collected from medical records and the sample size
was calculated with the sample size formula, this being 75 with a 1:4 case-control

ratio whose data were displayed in graphs and tables.

Results: When carrying out the analysis of the data and subjecting it to statistical
tests, the following results: prematurity presented a value of p=0.01, an COR=
3.5 and an AOR= 1.47, low birth weight presented a value of p=0.001, an COR=
4.0 and an AOR= 5.06, the use of invasive mechanical ventilator presented a
value of p=0.001, an COR= 7.9 and an AOR= 12.87, the use of parenteral
nutrition presented a value of p=0.012, an COR= 3.8 and an AOR= 8.5 and the
use of central venous catheter presented a value p=0.001, an COR= 3.3 and an
AOR=5.86.

Conclusion: Low birth weight, prematurity, the use of invasive mechanical
ventilation, the use of parenteral nutrition and the use of central venous catheter
are factors associated with the development of late neonatal sepsis in the

Neonatal Intensive Care Unit of the Antonio Lorena Hospital.

Key words: Neonatal sepsis, late neonatal sepsis, gestational age, premature,

mechanical ventilation, parenteral nutrition.



CAPITULO I: EL PROBLEMA DE LA INVESTIGACION

1.1. Fundamentacion del problema
La sepsis neonatal es definida como aquella afeccidon sistémica cuyo origen es
un infeccidn bacteriana, viral o fungica que conlleva a cambios hemodinamicos

y manifestaciones clinicas que se presentan tras 72 horas de vida @,

La sepsis neonatal de inicio tardio se tiende a presentar con mayor prevalencia
en las Unidades de Terapia Intensiva Neonatal, donde las bacterias asociadas
son las intrahospitalarias entre los que se tiene al Staphylococo epidermidis y las

gramnegativas como la Echerichia Coli y la Klebsiella pneumoniae @,

En la sepsis neonatal tardia los mecanismos asociados al desarrollo de este
cuadro fueron uso de técnicas invasivas que tienden a ser usadas en los
ambientes hospitalarios para administrar alimentacion, tratamiento o soporte

hemodindmico entre otros ©®,

La etiologia mas comun de morbimortalidad en el recién nacido es la sepsis
neonatal tanto en el a término como en el pretérmino ®. Segun la OMS en el
mundo se dan alrededor de tres millones de fallecimientos anuales en la etapa
neonatal. En el caso particular de la sepsis neonatal este es causante de entre
un 20 a 30% de las muertes producidas en la etapa neonatal especialmente

cuando el germen asociado es un gramnegativo ®),

En la oficina de estadistica del Hospital Antonio Lorena esta reportado que el
afio 2020 un total de 23 neonatos que hicieron uso de Terapia Intensiva
presentaron un cuadro de sepsis neonatal representando una prevalencia de
11.9% y en caso particular de sepsis de inicio tardio fue de 3.6%; el afio 2021 un
total de 30 neonatos hicieron uso de Terapia Intensiva presentaron un cuadro de
sepsis neonatal que traduce una prevalencia de 14.4% y en caso particular de
sepsis neonatal tardia fue de 2.6% y por ultimo el afio 2022 un total de 27
neonatos que hicieron uso de Terapia Intensiva presentaron un cuadro de sepsis
neonatal que representa una prevalencia de 12.9% y en caso particular de sepsis

de inicio tardio fue de 4.3% ©.



1.2. Antecedentes Tedricos

1.2.1. Antecedentes internacionales

Ocampo Dy cols (Bilwi-Nicaragua, 2020), en su estudio “Factores de riesgo
asociados a la sepsis neonatal en el hospital Nuevo Amanecer” donde el
objetivo fue “hallar los factores de riesgo de la sepsis neonatal en la Unidad

de Neonatologia del Hospital Nuevo Amanecer”.

Se realiz6 un proyecto cuali-cuantitativo, retrospectivo y de corte transversal
tomando en cuenta a todos los neonatos ingresados en el afio 2013 siendo
identificados un total de 44 casos de sepsis neonatal. Entre los resultados se
tuvo que las infecciones de vias urinarias en las madres se presentaron en un
31% de casos, preeclamsia en un 22% de casos, bajo peso al nacer en un
45% de casos, prematuridad en un 29% de casos. Se concluyo que los
factores maternos asociados a sepsis de periodo neonatal fueron infeccion
urinaria y un diagndéstico de preeclamsia en la gestacion mientras que los
factores neonatales mas asociados fueron el bajo peso al nacer y el ser

neonato pretérmino ().

Murthy Sy cols (Puducherry-India, 2019), en su estudio “Factores de riesgo
de sepsis neonatal en la India: una revision sistemética y un metaandlisis”
cuyo fin fue: “revisar, evaluar y resumir la informacioén india disponible sobre

los factores asociados a sepsis en recién nacidos”.

Se hizo una revision sistematica con busqueda en multiples base datos
tomando en cuenta solo documentos que sean mayores al 2018 siendo en
total elegidos unos 15 trabajos los cuales fueron utilizados para realizar este
trabajo. Entre los resultados se tuvo como factores asociados: el sexo
masculino con un OR de 1.3, el bajo peso al nacer con un OR de 5.5, el uso
de ventilacion artificial con un OR de 5.61, la prematuridad con un OR de 2.05
y la rotura prematura de membranas con un OR de 11.14. En la India, se
concluy6 que los neonatos varones, el bajo peso al nacer, el uso de ventilador
mecanico, la prematuridad y la rotura prematura de membranas son factores

asociados a sepsis neonatal ),



Manouni Sy cols (Amsterdam-Paises Bajos, 2019), en su trabajo “Factores
de riesgo de sepsis de inicio tardio en lactantes prematuros: un estudio
multicéntrico de casos y controles” cuyo objetivo era “encontrar factores de

riesgo para la sepsis neonatal tardia”.

Se realizo un estudio de casos y controles entre 2014 y 2017 en hospitales de
nivel 1l 'y nivel Ill en Paises Bajos y Bélgica teniendo 1 control por cada caso
teniendo un total de 194 casos. Entre los resultados del estudio se hallé que
la alimentacion parenteral aumento el riesgo de sepsis neonatal tardia por
cada dia que esta se usaba con un OR de 1.29 (p= 0.006), la alimentacion
con formula fue otro factor de riesgo identificado con un OR de 3.779
(p=0.018) y la administracién de antibidticos se identific6 como un factor
protector con un OR de 0.08 (p=0.006). Se concluye que el uso de antibidticos
junto con la alimentacion con leche materna son factores protectores, y a la
vez que la alimentacion parenteral era un factor asociado a sepsis neonatal

de inicio tardio ©,

Arias A y cols (México, 2019), en su investigacién “Factores de riesgo
asociados a sepsis neonatal tardia” donde el objetivo fue “investigar los
factores que contribuyen a la sepsis neonatal en una unidad de internacion

neonatal de marzo a octubre de 2016”.

Se tomaron 88 pacientes como muestra en un estudio de casos y controles.
Se obtuvo como resultado que para la sepsis de inicio temprano los factores
relacionados fueron el desequilibrio termodinamico con un OR de 5.22
(p=0.004), taquicardia neonatal con un OR de 3.45 (p=0.04) y la fiebre
materna con un OR de 11 (p=0.007) mientras que en caso de la sepsis tardia
se encontrg asociacion con el uso de cateterismo umbilical con un OR de 3.7
(p=0.003), la ventilacibn mecanica con un OR de 7.93 (p=0.001) y los
controles prenatales insuficientes con un OR de 5.820183 (p=0.001). Se hallo
que los factores asociados a sepsis neonatal incluian desequilibrio
termodinamico, taquicardia neonatal, uso de ventilador mecanico, uso de

catéter umbilical, fiebre materna y malos controles prenatales 9.



Ulloa A y cols (Juarez-Mexico, 2019), en su estudio “Epidemiologia de
infeccion neonatal temprana y tardia en una Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales” el objetivo era “describir los casos de sepsis neonatal temprana
y tardia en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatal, sus causas mas
comunes y su relacién con la edad y el peso del neonato”.

Se realizo un investigacion descriptiva, observacional y retrospectiva tomando
en cuenta neonatos que hicieron uso de la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales del Hospital de Juarez entre el afio 2010 y 2014 tomando 122
casos. Entre los resultados se encontré que los factores de riesgo de sepsis
neonatal precoz fueron la prematuridad en un 89% de casos y el bajo peso al
nacer en un 85% de casos mientras que en sepsis neonatal tardia fueron en
un 77% de casos el uso de catéter venoso central, en un 57% de casos el uso
de ventilacidbn mecanica y en un 71% de casos el uso de nutricion parenteral.
Se concluyo que los eventos mas asociados a sepsis neonatal precoz fueron
el bajo peso al nacer y la prematuridad y en caso de la sepsis neonatal tardia
fueron uso de catéter venoso central, ventilacibon mecanica y el uso de
nutricion parenteral 9,

Getabelew A y cols (Oromia-Etiopia, 2017), en su estudio “Prevalencia de
sepsis neonatal y factores asociados entre los recién nacidos en la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales en hospitales gubernamentales
seleccionados en la ciudad de Shashemene, estado regional de Oromia,
Etiopia, 2017” el objetivo era “medir la frecuencia de la sepsis neonatal en los
recién nacidos que ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales

de dos hospitales en la ciudad de Shashemene”.

Se llevo a cabo un estudio retrospectivo transversal con un tamafio de muestra
de 244. Los resultados obtenidos fueron que la prevalencia global de sepsis
de periodo neonatal en esta investigacion fue de 77.9% y de estos un 65% de
casos fueron sepsis temprana y un 35% tardia; se identifico un 31% de
neonatos presentaron APGAR menor a 7, un 17% eran prematuros y un 25%
presentaban bajo peso al nacer, 70% hicieron uso de ventilador mecanico. Se
concluyo que el uso de ventilador mecanico, el APGAR bajo al nacer y el bajo
peso al nacer eran factores de riesgo asociados al desarrollo de sepsis

neonatal 12,



1.2.2. Antecedentes nacionales

Poquioma A y cols (Lima-Peru, 2022), en su trabajo “Factores neonatales,
maternos y procedimientos invasivos asociados a sepsis neonatal tardia en el
periodo 2011-2020. Revision sistematica y metaanalisis” el fin fue “revisar,
evaluar y realizar un resumen de las publicaciones de los ultimos diez afios
sobre los factores del recién nacido, maternos y tratamientos invasivos
utilizados en los neonatos relacionados con la sepsis neonatal de inicio

tardio”.

Se realizé una busqueda sistematica donde se seleccionaron investigaciones
analiticas sobre factores de riesgo para la sepsis neonatal de inicio tardio. Se
recopilaron ocho estudios de 633 registros. Las diferencias entre estudios
fueron altas; 3 investigaciones “sexo masculino OR: 1,97(0,26-14,59); p=0.03,
recién nacido prematuro 2 estudios OR: 2,48 (1,13-5.45); p=0.04, uso de
catéter venoso central 4 estudios OR: 3,83 (1,07 — 13,71); p=0.01 y uso de
ventilador mecénico 4 estudios OR:2,83 (1,42-5,68); P=0,01"; fueron causas
independientes de sepsis neonatal tardia. Se concluyé que los factores
asociados a sepsis neonatal tardia incluyen el sexo masculino, la

prematuridad, el cateterismo venoso central y el ventilador mecanico 13,

Herbozo C y cols (Lima-Perd, 2021), en su estudio “Incidencia y
caracteristicas microbiolégicas de la sepsis neonatal en una unidad de
cuidados intensivos neonatales en Peru” cuyo objetivo fue “determinar la
incidencia de sepsis neonatal y los microorganismos mas frecuentes que la

causan en la unidad neonatal del Hospital Cayetano Heredia de Lima, Peru”.

Se llevo a cabo un estudio descriptivo y retrospectivo, en el que se revisaron
todos los hemocultivos y los cultivos de liquido cefalorraquideo que mostraron
resultados positivos extraidos de pacientes que habian sido ingresados
durante mas de 72 horas desde enero de 2015 hasta diciembre de 2019. Se
encontré una incidencia de 7,4% en los pacientes ingresados, se encontré un
total de 234 casos de sepsis tardia donde fue mayor en neonatos con bajo

peso al nacer (58%) encontrandose que los patégenos mas asociadas fueron



el Staphylococo coagulasa negativo y la Klebsiella spp. Se concluyé que la
sepsis neonatal es prevalente en la Unidad de Terapia Intensiva Neonatal de
Lima incluso mas que en paises desarrollados constituyendo una carga
importante de morbilidad, se pudo observar una predisposicién en aquellos
recién nacidos que presentan bajo peso al nacer 4.

Vicente F (Lima-Peru, 2018), en su estudio “Caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas de la sepsis neonatal tardia por Staphylococcus coagulasa
negativo en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins en el afio 2018”
cuyo objetivo fue “examinar las caracteristicas clinico-epidemiolégicas de
sepsis neonatal de inicio tardio por Staphylococcus coagulasa negativo en el

Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins en 2016”.

Se llevo a cabo un estudio retrospectivo, descriptivo y observacional. Los
hallazgos indicaron que el Staphylococcus coagulasa negativo fue la principal
causa de la sepsis neonatal de inicio tardio (92% de casos); entre las
caracteristicas presentes en los casos se tuvieron que los casos presentaban
las siguientes caracteristicas: varones fueron un 63%, un 66% eran
prematuros, otro 66% eran neonatos con bajo peso al nacer, el sintomas mas
frecuente fue la disnea y el examen de sangre con mayor porcentaje fue un
incremento en los neutréfilos inmaduros encima del 10% en un 72% de casos.
Se concluyo que el Staphylococcus coagulasa negativo era la bacteria mas
asociada y que ser prematuro y el bajo peso al nacer eran las caracteristicas

mas comunes en los casos que fueron estudiados (19,
1.2.3. Antecedentes locales

Choquepuma K (Cusco-Peru, 2018), en su trabajo “Factores asociados a
sepsis nosocomial en neonatos pretérmino en el servicio de neonatologia del
Hospital Departamental del Cusco” cuyo proposito fue “investigar las causas
de la sepsis nosocomial en recién nacidos pretérmino en el servicio de
neonatologia del Hospital Departamental de la ciudad del Cusco del mes de

enero al mes de diciembre de 2018”.

Con una muestra de 99 individuos, se llevé a cabo un estudio observacional,

analitico, retrospectivo, transversal de tipo casos y controles. Los resultados



encontrados fueron que la infeccion urinaria de la madre presentaba un OR

de 2.85, la

rotura prematura de membranas con un OR de 3.65, la

prematuridad con un OR de 3.2, el bajo peso al nacer con un OR de 3.2, uso

de catéter venoso periférico con un OR de 4.04, la nutricion parenteral con un

OR de 4.2, la ventilacién mecanica con un OR de 8.6 y la presencia de cirugia

con un OR de 3.13. Se concluye que los factores que contribuyen a la sepsis

neonatal nosocomial son la infeccion urinaria en la madre, la rotura prematura

de membranas, la prematuridad, el bajo peso al nacer, el uso de catéter

venoso periférico, la nutricion parenteral, el uso de ventilador mecéanico y la

presencia de cirugia (19).,

1.3. Formulacion del problema

1.3.1. Problema general

¢ Cudles son los factores asociados al desarrollo de sepsis neonatal

tardia en Terapia Intensiva?

1.3.2 Problemas especificos

1)

2)

3)

4)

5)

¢ Es bajo peso al nacer un factor relacionado al desarrollo de
sepsis de inicio tardio en neonatos usuarios de Terapia
Intensiva?

¢Es la prematuridad un factor relacionado al desarrollo de
sepsis de inicio tardio en neonatos usuarios de Terapia
Intensiva?

¢Es el uso de ventilacibn mecanica invasiva un factor
relacionado al desarrollo de sepsis de inicio tardio en neonatos
usuarios de Terapia Intensiva?

¢ Es la nutricion parenteral un factor relacionado al desarrollo de
sepsis de inicio tardio en neonatos usuarios de Terapia
Intensiva?

¢ ES el uso de cateterismo venoso central un factor relacionado
al desarrollo de sepsis de inicio tardio en neonatos usuarios de

Terapia Intensiva?



1.4. Objetivos de la investigacion

1.4.1. Objetivos generales
Identificar las caracteristicas relacionadas al desarrollo de sepsis

neonatal tardia en Terapia Intensiva

1.4.2. Objetivos especificos

1) Relacionar el bajo peso al nacer de los neonatos con desarrollar
sepsis neonatal tardia en Terapia Intensiva

2) Relacionar la prematuridad de los neonatos con desarrollar
sepsis neonatal tardia en Terapia Intensiva

3) Relacionar el uso de ventilacibn mecanica invasiva en neonatos
con el desarrollo de sepsis neonatal tardia en Terapia Intensiva

4) Relacionar el uso de nutricidbn parenteral en neonatos con
desarrollar sepsis neonatal tardia en Terapia Intensiva

5) Relacionar el uso de catéter venoso central en neonatos con el

desarrollo de sepsis neonatal tardia en Terapia Intensiva

1.5. Justificacion del problema

Actualmente, la sepsis neonatal es un gran problema de salud presente
en nuestro pais, como pudimos ver una de las principales causas de
morbimortalidad neonatal es esta patologia. El diagndstico de sepsis
neonatal sigue siendo un gran reto en la actualidad ya que es una
patologia que cursa con una clinica muy inespecifica requiriendo
examenes auxiliares para tener la certeza del cuadro, pero estos a la vez
tampoco presentan resultados fehacientes produciendo un buen niamero
de falsos negativos.

El presente trabajo tiene como fin generar informacién a nivel local ya que
son muy pocos los estudios similares a éste en la region del Cusco y de
esta manera aportar conocimiento local sobre uno de los puntos de las
metas a cumplir para el 2030 dadas por la Organizacién Mundial de la
Salud que es disminuir la mortalidad neonatal siendo la sepsis neonatal
una de las causas mas importante de esta complicacion y por ende
teniendo trascendencia local por la poca cantidad de estudios similares
gue hayan sido realizados en la ciudad del Cusco. Este estudio a la vez

permitira conocer datos nuevos en que seran Utiles para desarrollo de



nuevos estudios de mayor nivel en el futuro, asi como también poder ser
usados por los hospitales locales para implementar medidas que permitan
disminuir la prevalencia de esta patologia al abordar y analizar factores
bien definidos y que son muy comunes en sus Unidades de Cuidados
Intensivos Neonatales, asi como establecer una fuente de informacion
para estudios posteriores que se han de realizar.

Cabe destacar que el numero de casos de esta enfermedad ha
aumentado en el Ultimo afio (2022) representando una prevalencia en el
Hospital Antonio Lorena de 4.3% mientras que afios anteriores fue de
2.6% tanto para el afio 2020 como para el afio 2021 por lo que se puede
notar una tendencia positiva en el ultimo afio por lo que cabe hacer un

abordaje de esta patologia.

1.6. Limitaciones de la investigacion
Es importante destacar que las limitaciones de la investigacion incluyen
una falta de datos en las historias clinicas realizadas en el Hospital lo que
conlleva a la aparicion de sesgos a la hora de realizar este trabajo ademas
de la presencia de letra ilegible en muchas de estas historias y las

incongruencias diagnosticas que en muchos casos tiende a suceder.

1.7. Aspectos éticos
La investigacion actual se realiz6 de acuerdo con principios éticos, en el
cual se tendré en cuenta la confidencialidad de los sujetos seleccionados
para realizar este estudio sin dar a conocer nombres u otro dato personal
de ellos. Para realizar este estudio se contard con la autorizacion del

Hospital Antonio Lorena donde se realiz6 el trabajo de investigacion.

Este trabajo no hara investigacion directa con los sujetos a estudiar ya
gue se basard en fuentes de informacion secundaria por lo cual no
incurrira en la practica como tal y de esta manera respetando los acuerdos
del informe de Belmont 7). Este estudio no afectara la seguridad ni
generara dafo alguno a los participantes de la investigacion al no tener

una interaccion directa con estos y basandose solo en informacion ya



establecida y de esta manera respetar los acuerdos de la declaracion de

Helsinki 18),
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CAPITULO Il : MARCO TEORICO CONCEPTUAL

2.1 Marco Teobrico
2.1.1. Definiciones

e Sepsis neonatal: Es definido como la afeccion sistémica causada
por una bacteria, un virus o un hongo que tiene cambios en la
sangre y otras manifestaciones clinicas que causan morbilidad y
mortalidad durante el periodo neonatal M. El Tercer Consenso de
sepsis lo define como “disfuncién organica que amenaza la vida de
una persona, causada por una desregulacion de la respuesta del
hospedero a una infeccién” ©).

e Sepsis neonatal precoz: Es definido como aquel cuadro que se
caracteriza por aparicion de clinica de sepsis en un paciente menor
de 28 dias con un hemocultivo positivo obtenido en los primeros 3
dias de vida.

e Sepsis neonatal tardia: Se conoce como aquel cuadro clinico en el
gue un paciente menor de 28 dias presenta sintomas de sepsis y
un cultivo de sangre positivo que se obtiene tras los 3 dias de vida.

e Bacteremia: Es una infeccion en la sangre que no esté relacionada
con otro punto de infeccion y que haya sido confirmado por un
hemocultivo, recalcar que en caso se trate de un Staphylococo
coagulasa negativo se requerirdA su confirmacibn con 2
hemocultivos.

e Infeccion en el torrente sanguineo que esta relacionado con el
catéter: Es una infeccion del torrente sanguineo en neonatos que
tienen un catéter venoso central permanente en el momento de la

infeccion o 48 horas antes de que ocurra la infeccion @,

2.1.2. Factores de riesgo: El riesgo de sepsis neonatal de inicio tardio se
relaciona al uso de mecanismos invasivos y aumenta con la mayor

duracion de estos (19,

2.1.2.1. Bajo peso al nacer: El bajo peso al nacer es definido como
menos de 2500 gramos segun la Organizacion Mundial de la Salud.

Se estima que el bajo peso al nacer representa entre el 15y el 20
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% de todos los nacimientos a nivel mundial, para el afio 2025 se
planted un objetivo de reducir en un total de 30% los nacimientos
con bajo peso al nacer lo que implicaria una reduccion de
aproximadamente 6 millones de recién nacidos con bajo peso al

nacer 20,

El bajo peso al nacer a la vez se puede subdividir segun el peso
teniendo muy bajo peso al nacer en aquellos neonatos que
presentan un peso menor de 1500 gramos representando un total
de 1 a 1.5% de nacimientos totales en el mundo y neonatos con
extremo bajo peso al nacer en aquellos que presentan un peso al
nacer menor a 1000 gramos representando menos del 1% de
nacimientos totales en el mundo. Las complicaciones del bajo peso
al nacer incluyen déficit en el desarrollo del sistema nervioso,
enfermedad pulmonar crénica, deficiencia en el lenguaje,
crecimiento lento, déficit de atencion y sindrome de muerte subita
(1), En un metaanalisis realizado en la India se encontré que estaba
asociado al desarrollo de sepsis en los recién nacidos por un Odss
Ratio cuyo valor fue 5.5 ®).

2.1.2.2. Prematuridad: El recién nacido prematuro se define como
aquel neonato que nace con un tiempo de gestacion menor a las
37 semanas. Se puede clasificar a los bebés prematuros de
acuerdo con su edad gestacional. Los neonatos prematuros tardios
son los que nacen entre 34 y 36 semanas con seis dias, los
prematuros moderados son aquellos entre 32 y 33 semanas con
seis dias, los muy prematuros son los que nacen entre 28 y 31
semanas con seis dias y nacer antes de las 27 semanas con seis

dias se considera prematuros extremos 2,

Uno de los mayores desafios de la medicina perinatal es el parto
prematuro ya que la mayor parte de muertes neonatales se da en
pacientes prematuros siendo esta condicion un factor de riesgo
para que una persona desarrolle deficiencias y discapacidades con

Sus respectivas repercusiones tanto familiares como sociales. Son
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multiples las patologias que se vieron asociadas a la prematuridad
y entre estas tenemos: enfermedad por déficit de surfactante,
hemorragia intraventricular, la retinopatia de la prematuridad,
persistencia de conducto arterioso, la enterocolitis necrotizante y
un sistema inmune incompetente ya que con relacién al neonato a
término la inmunidad tanto especifica como general es ineficaz 3.
En un metaanalisis realizado en la India se encontré que estaba
relacionado con la aparicion de sepsis en el recién nacido con un
OR de 2.05®),

2.1.2.3. Uso de ventilador mecanico: Son mecanismos invasivos
presentes en hospitales de alta complejidad cuya finalidad es
mejorar el intercambio de gas a nivel pulmonar, aliviar las
dificultades respiratorias y cambiar la proporcibn de
presién/volumen. Segun la generacion de fuerzas inspiratorias se

pueden subclasificar.

Ventiladores de presion negativa: Estos se distinguen por
generar presion negativa, que crea una presion subatmosférica
alrededor del térax y presion en vias aéreas similar a una
presion atmosférica para crear un gradiente de presion
suficiente para que se dé ingreso de oxigeno.

e Ventiladores de presion positiva: Estos generan la fuerza
espiratoria por la presion intrapulmonar superior a la
atmosférica.

e Ventiladores controladores de presion: Estas maquinas
permiten un flujo de gas que se mantendra hasta alcanzar una
presion maxima ya preestablecida.

e Ventiladores controladores de volumen: Estos ventiladores
mantienen el volumen constante mientras cambian la
resistencia.

e Ventiladores controladores de flujo: Ante la presencia de una

resistencia variable en el tiempo, estos mantienen un flujo y un

volumen constantes (24,
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En un metaanalisis realizado en la ciudad de Lima se encontré su
relacion a la sepsis neonatal tardia con un Odds Ratio cuyo valor
fue 2.83 (13),

2.1.2.4. Nutricion parenteral: Es la administracion de nutrientes
por una via diferente al canal alimentario ®. La nutricion parenteral
esta indicada en todo nifio con desnutricibn o con riesgo de
desarrollar desnutricion y sus necesidades totales no puedan ser
totalmente cubiertas por la via enteral o0 esta se encuentre no Uutil.
Las vias de acceso a usar son periféricas que son las venas
subcutdneas y se indica cuando se plantea estadios de corta
duracion y soluciones con una osmolaridad menor a 850 mOsm, en
caso de gue se requiera usa soluciones con una osmolaridad
mayor a esta y estancia de larga duracion se prefiere usar la via

central que se sit(ia al canalizar la vena yugular interna (29,

2.1.2.4. Uso de catéter venoso central: Es un dispositivo que
permite la entrada por via central al torrente sanguineo para
administrar medicamentos, fluidoterapia, nutricibn parenteral total
0 monitoreo hemodinamico. El tipo de acceso venoso central segun
la indicacion y la anatomia del paciente sera elegido, siendo el

acceso por la vena yugular o por la vena subclavia los mas usados.

El cateterismo venoso central se puede subclasificar segin su
duracion en corto, mediano y de largo plazo; el lugar de insercion
siendo yugular, subclavio, femoral, braquial o umbilical en caso de
los neonatos; y por Gltimo segun su nimero de limenes siendo
unicos, dobles o triples. Las complicaciones que han sido
identificadas como mas relacionadas al uso de cateterismo venoso
central son la bacteremia asociada al catéter, infeccion del sitio
operatorio, neumotoérax, el desarrollo de arritmias cardiacas y el

embolismo aéreo @7,

En un metaanalisis realizado en la ciudad de Lima se encontro su
relacion a la sepsis neonatal tardia con un Odds Ratio cuyo valor
fue 3.83 (19),
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2.1.3. Fisiopatologia: El desarrollo de la sepsis da inicio con la replicacion
del agente patdgeno en un tejido seguido de su invasion en la sangre o la
introduccién de sustancias extrafias (peptidoglicanos, acido lipoteicocico,
exotoxinas, endotoxinas y lipopolisacaridos) que desencadenara la
respuesta proinflamatoria regulada por las citoquinas siendo las primeras
en ser liberadas el factor de necrosis tumoral alfa, la interleucina 1, la
interleucina 6 y la interleucina 8 que terminaran activando la cascada de

la coagulacién y el complemento tanto por la via clasica como la alterna.

Las endotoxinas inducen a la produccion de coagulacion intravascular
diseminada que generara microtrombosis que conlleva a hipoxia tisular y
acelerar el metabolismo de los fosfolipidos de la pared de las células
inflamatorias generando nuevos mediadores inflamatorios generando
agregacion  plaquetaria.  que  condicionard  microhemorragias,

vasoconstriccion y depresion de la contractilidad miocéardica.

El endotelio sera estimulado para sintetizar mediadores secundarios y
productos de fase tardia los cuales mantendran la respuesta inflamatoria
y contribuira a las alteraciones hemodindmicas y cardiacas. La depresion
miocardica serd constante durante el choque séptico que termina

conduciendo a una reduccion en la fraccién de eyeccion

En respuesta a esta actividad inflamatoria se produce mediadores
antiinflamatorios con el fin de mantener la homeostasis, pero cuando la
respuesta inflamatoria es elevada y sostenida estos mecanismos se veran

vencidos 28),

2.1.4. Etiologia

Staphylococo coagulasa negativo (es el patdgeno mas asociado
a este cuadro causando cerca del 50% de casos y se debe a que
esta es una bacteria comun que coloniza de manera universal la
piel de los pacientes que se hallan Terapia Intensiva)

e Staphylococo aureus

e Enterobacter spp

e Echerichia coli
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e Pseudomona aeruginosa
e Candida albicans

e Candida parapsilosis (9.

2.1.5. Clinica: La clinica de la sepsis neonatal presenta una gran
variabilidad y se ha clasificado como inespecifica lo cual dificulta la
posibilidad de realizar un diagnéstico basandose solamente en signos y

sintomas.

e Estado neurolégico anomalo
- lrritabilidad
- Letargo
- Mala alimentacion
- Convulsiones

e Temperatura anomala

Hipertermia

Hipotermia

e Problemas hemorragicos

Petequias

Purpura

Exudacién sanguinolenta
e Afectacion cardiovascular
- Taquicardia
- Hipotension
- Mala perfusion
- Cianosis
e Sintomas digestivos

Distension abdominal

Vomitos

Diarrea

e Sintomas de dificultad respiratoria
- Taquipnea
- Aumento del trabajo respiratorio

- Hipoxemia @,
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2.1.6. Examenes auxiliares: El diagndstico de sepsis neonatal es dificil

ya que varias de las pruebas indicadas para realizar el diagnostico son

muy inespecificas.

Hemograma: Son Uutiles el hallazgo de neutrofilia con un valor
mayor a 15000 y neutropenia con un valor menor a 4000 siendo de
mayor valor el ultimo ya que en la etapa neonatal pueden ser
normales valores de leucocitos de hasta 30000 a diferencia de la
vida adulta, otro hallazgo a tener en consideracion es el indice de
neutréfilos inmaduros/ maduros interpretandose de que si este
valor es mayor a 0.16 se debe establecer sospecha de sepsis
neonatal y si el valor es mayor a 0.2 esta sospecha sera alta siendo
indicacién de pruebas invasivas para confirmar el diagnostico
Proteina C Reactiva: Es un marcador inflamatorio que lo
interpretaremos como elevado si su valor es mayor a 10 mg/l y que
en esta patologia cobra importancia por su gran valor predictivo
negativo el cual nos sera util para limitar una cobertura antibiética
prolongada, tomar en cuenta que factores como una rotura
prematura de membranas o el uso de corticoides antenatales nos
pueden dar falsos valores.

Otros marcadores: Se plantea el uso otros marcadores
inflamatorios como lo son la procalcitonina (si su valor es mayor a
0.5 ng/l), los perfiles de citoquinas, la citometria de flujo o la
angipoyetina @9, En Ultimos estudios se evalué y evidencio la
capacidad de la interleucina 8 como marcador predictivo valido y
temprano de la infeccion neonatal ademas de asociarse con la

gravedad de esta 9.

Como podemos ver las pruebas de laboratorio son muy inespecificas para

diagnosticar la sepsis neonatal por ende se hace la recomendacion de

realizar una combinacién de éstas para tener mas resultados positivos. El

hemocultivo continda siendo la mejor prueba porque verifica si hay

patdgenos en la sangre, esta prueba requiere una muestra de 1 ml. y con

esta cantidad la prueba alcanza una sensibilidad entre un 30 a 40% vy en

el caso de usar una muestra de 3 ml. la sensibilidad de esta prueba
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aumenta hasta un 70 a 80%. Actualmente se recomienda hemocultivos
seriados, pero a pesar de ello no se alcanza niveles de sensibilidad

mayores a 90% 9,
2.1.7. Diagnéstico

e Sepsis neonatal posible: Recién nacido con positividad en dos
de los elementos: factores de riesgo, sintomas clinicos y
examenes de sangre.

e Sepsis neonatal probable: Recién nacido que presenten
factores de riesgo, sintomas clinicos y examenes de sangre
anormales

e Sepsis neonatal confirmada: Pacientes con sepsis neonatal
posible o probable que cuenten con una prueba de hemocultivo

positivo @,

2.2. Definicion de términos basicos

Sepsis neonatal: Infeccién de la sangre de un nifio menor de 28 dias GV,

Sepsis neonatal tardia: : Infeccién de la sangre en un nifio menor de 28

dias que ocurre después de las 72 horas 9,

Edad gestacional: Termino para describir que tan avanzado se

encuentra el embarazo 32,
Prematuridad: Neonato nacido antes de las 37 semanas 3.

Ventilacibn mecéanica: Método de respiracion artificial que permite

ingreso de oxigeno a pulmones ©4),

Nutricion parenteral: Es la administracion de nutrientes por una via

diferente al canal alimentario ®.

2.3. Hipotesis

2.3.1. Hipotesis general
Los factores relacionados a desarrollar sepsis neonatal tardia en la

Unidad de Terapia Intensiva Neonatal del Hospital Antonio Lorena
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son el bajo peso al nacer, la prematuridad, el uso de ventilacion

mecanica invasiva, el uso de nutricion parenteral y el uso de catéter

venoso central.

2.3.2. Hipotesis especificas

1)

2)

3)

4)

5)

2.4. Variables

El bajo peso al nacer es una terapia relacionada a desarrollar
sepsis neonatal tardia.

La prematuridad es una terapia relacionada a desarrollar sepsis
neonatal tardia.

El uso de ventilacion mecanica invasiva es una terapia
relacionada a desarrollar sepsis neonatal tardia.

El uso de nutricion parenteral es una terapia relacionada a
desarrollar sepsis neonatal tardia.

El uso de catéter venoso central es una terapia relacionada a

desarrollar sepsis neonatal tardia.

2.4.1. Variables implicadas

2.4.1.1. Variable dependiente: Desarrollo de sepsis neonatal tardia

demostrado por hemocultivo, urocultivo o cultivo de liquido

cefalorraquideo.

2.4.1.2. Variables independientes

Bajo peso al nacer

Prematuridad

Uso de ventilacion mecanica invasiva
Uso de nutricién parenteral

Uso de catéter venoso central

2.4.2. Variables intervinientes

e Ocupacion de la madre

¢ Estado socioecondmico de la madre

e Sexo del neonato

e Estado de egreso del neonato
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2.5. Definiciones operacionales
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CAPITULO lIl: METODOS DE LA INVESTIGACION

3.1. Tipo de Investigacion
El trabajo presentado es una investigacion de tipo cuantitativo porque este
estudio presenta planteamientos acotados, mide fenomenos y para
analizar los datos, usara estadistica junto con la prueba de hipotesis
correspondiente. El proceso que seguira este trabajo serd secuencial y
probatorio.
El nivel de estudio sera un caso-control ya que estamos ante una
enfermedad de baja prevalencia siendo este dato menor al 5% en el afio
2022, ademas de que los estudios de caso control fueron los de maximo
nivel encontrados en la busqueda de antecedentes tedricos y por ultimo
considerando el presupuesto limitado con el que se cuenta para realizar
dicha investigacion 6),

3.2. Disefio de lainvestigacion
El trabajo tiene un disefio de estudio retrospectivo no experimental ya que
no tendra contacto directo con los sujetos en estudio si no que se
analizaran fuentes de informacién secundaria ya existentes que son las

historias clinicas 9,

3.3. Poblacion y muestra

3.3.1. Descripcion de la poblacion
La poblacion de la investigacion incluye neonatos que fueron
admitidos en Terapia Intensiva del Hospital Antonio Lorena y que
dentro de este hayan presentado un cuadro de sepsis neonatal de
inicio tardio confirmado por un resultado de cultivo de sangre,

cultivo de orina o cultivo de liquido cefalorraquideo positivo.

3.3.2. Criterios de inclusién y exclusion
3.3.2.1. Criterios de Inclusion de casos
1. Neonatos hospitalizados en la Unidad de Terapia Intensiva
Neonatal diagnosticados de sepsis neonatal de inicio tardio

gue cuentan con un cultivo positivo.
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3.3.2.2. Criterios de Exclusién de casos

Neonatos diagnosticados con sepsis neonatal temprana
2. Pacientes con edad mayor a 28 dias
3. Neonatos diagnosticados con sepsis neonatal tardia que
hayan sido referidos
3.3.2.3. Criterios de Inclusién de controles
1. Los recién nacidos que no han sido diagnosticados con sepsis
neonatal de inicio precoz o de inicio tardio usuarios de Terapia

Intensiva
3.3.2.4. Criterios de Exclusién de controles

1. Neonatos diagndésticados con sepsis neonatal precoz o sepsis
neonatal de inicio tardio

2. Pacientes que tengan una edad mayor a 28 dias

3.3.3 Muestra: Tamafio de muestray método de muestreo
El muestreo por realizar ser4 un no probabilistico de tipo censal
para seleccionar los casos mientras los controles se seleccionaran
en relacion con el numero de casos obtenidos hasta obtener una

relacion 1:4 entre estos.

El muestreo de tipo censal es un tipo de muestreo intencional
cuando se selecciona todos los elementos disponibles de una
poblacion. Se realiza ante poblaciones pequefas y finitas con el fin
de no afectar la valides de los resultados siempre y cuando todas

las personas de la poblacion sean susceptibles a ser estudiadas
@37

El tamafio muestral que usar en este estudio sera de 90 (18 casos
que corresponden a los recién nacidos con sepsis neonatal de
inicio tardio diagnosticados en la Unidad de Terapia Intensiva
Neonatal del Hospital Antonio Lorena entre el afio 2020 y el afio
2022 que cuenten con un cultivo positivo y 72 controles para

establecer una relacion 1:4)
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3.4. Técnicas, instrumentos y procedimientos de recoleccién de datos
La técnica que se usara sera de una ficha de recopilacion de informacion
con la cual podremos obtener los datos de los neonatos que hayan sido
hospitalizados en el servicio de Unidad de Terapia Intensiva Neonatal que

cumplan los criterios de inclusion.

El instrumento consta de 6 items que nos ayudaran a evaluar los factores
de riesgo del trabajo de estudio para posteriormente ser analizados con

programas estadisticos

3.5. Plan de analisis de datos
Para realizar pruebas estadisticas, se procesaran los datos en Excel y se

utilizara el programa estadistico SPSS.

Para describir los casos y controles, se utilizaran las medidas de tendencia

central (media aritmética, mediana y moda) para el analisis univariado.

El analisis bivariado se realizard con la prueba de Fisher para hallar el
grado de significancia estadistica y el grado de asociacion se calculara

usando la prueba de Odds Ratio.

El analisis multivariado se realizara con una regresion logistica binaria
para hallar el estadistico de Wald, la significancia de la regresion, el
exponencial de B, asi como los valores del R cuadrado y el porcentaje
global correctamente clasificado.

25



CAPITULO IV: RESULTADOQOS, DISCUSION Y CONCLUSIONES

4.1 Resultados
4.1.1. Anélisis univariado

4.1.1.1. Descripcién de casos

Tabla 1: Caracteristicas del analisis univariado de los casos

Sexo Masculino 10 56%
Femenino 8 44%
Edad gestacional Prematuros 12 67%
A termino 6 33%
Peso al Nacer Bajo peso al nacer 11 62%
Adecuado peso al 7 39%
nacer
Ventilacion Si uso 11 61%
mecanica invasiva No uso 7 39%
Nutricion Si uso 11 61%
parenteral No uso 7 39%
Cateter venoso Si uso 12 67%
central No uso 6 33%
Cultivos positivos Hemocultivo 16 89%
Cultivo de Liquido 2 11%
Cefalorraquideo
Bacterias aisladas Staphylococo 10 56%
epidermidis
Klebsiella 2 11%
pneumoniae
Pseudomona 1 6%
aeruginosa
Listeria 2 11%
monocitogenes
Echerichia Coli 1 6%
Estreptococo 2 11%
agalactiae
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4.1.1.2. Descripcion de controles

Tabla 2: Caracteristicas del analisis univariado de los controles

Sexo Masculino 40 56%
Femenino 32 44%
Edad Prematuros 26 36%
gestacional A termino 46 64%
Peso al Nacer Bajo peso al 20 28%
nacer

Adecuado peso 50 69%

al nacer
Macrosomia 2 3%
Ventilacion Si uso 12 17%
mecéanica No uso 60 83%

invasiva

Nutricién Si uso 21 29%
parenteral No uso 51 71%
Cateter venoso Si uso 23 32%
central No uso 49 68%
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4.1.2. Anédlisis bivariado

Tabla 3: Resultados del andlisis bivariado

Variables p (prueba de Fisher) | Odds Ratio Intervalo de
Confianza (95%)

Prematuridad 0.010 3.5 1.19-10.54
Bajo peso al nacer <0.001 4.0 1.13-12.07
Uso de ventilacion <0.001 7.9 25-143
mecanica invasiva
Uso de nutricion 0.012 3.8 1.39-12.01
parenteral
Uso de catéter 0.001 3.3 1.15-9.75
venoso central
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4.1.3. Andlisis multivariado

Tabla 4: Resultados del andlisis multivariado

Variable B Wald Significancia Exp (B)
Prematuridad 0.386 0.256 0.613 1.47
Bajo peso al 1.621 4.168 0.041 5.06
nacer
Ventilacion 2.555 9.638 0.002 12.87
mecanica
Nutricion 2.140 6.550 0.010 8.50
parenteral
Cateter venoso 1.769 5.758 0.016 5.86
central

R cuadrada de Cox y Snell 0.35
R cuadrada de Nagelkerke 0.55
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Tabla 5: Modelo predictivo de la regresion logistica por pasos

Pasos de laregresion

logistica

Porcentaje global
correctamente

clasificado

Coeficiente Kappa de
Cohen

Paso 1 (5 variables)

88.9%

0.62

Paso 2 (sin

prematuridad)

87.8%

0.57

Paso 3 (sin
prematuridad y sin

bajo peso al nacer)

86.7%

0.52

Paso 4 (sin
prematuridad, sin
bajo peso al nacery
sin nutricion

parenteral)

84.8%

0.49

Paso 5 (sin
prematuridad, sin
bajo peso al nacer,
sin nutricién
parenteral, sin catéter

venoso central)

80%

0.40
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5.2. Discusion
1. La prematuridad es una condicién que predispone a un sistema inmune
ineficaz en comparacion al neonato a término lo que predispone al
desarrollo de sepsis neonatal ?3). En la tabla 1 (caracteristicas del andlisis
univariado de casos) se observé una razén de pretérminos con a términos
en casos de 2/1 (67%) en comparacion a la razén de pretérminos con a
términos de la tabla 2 (caracteristicas del analisis univariado en controles)
que fue de 13/23 (36%). En la tabla 3 (resultados del analisis bivariado) se
pudo observar un valor p de 0.010, un OR de 3.5 e intervalo de confianza
el cual no contiene a la unidad lo que se traduce en que existe significancia
estadistica y que esta variable incrementa en 3.5 veces la probabilidad de
padecer sepsis neonatal tardia; por otro lado en la tabla 4 (resultados del
analisis multivariado) presento un signo de B positivo que nos indica que
a menor edad gestacional el riesgo de desarrollar sepsis neonatal tardia
es mayor, el estadistico de Wald presento un valor menor a 1 siendo de
0.256 y la significancia fue mayor a 0.05 siendo este valor 0.613 que nos
indica que no existe una asociacion estadisticamente significativa con lo
gue se acepta la hipétesis nula a pesar de que el exponencial B presento
un valor de 1.47. El porcentaje positivo en casos fue mayor en
comparacioén al estudio de Ocampo que reporto un 29% esto ya que este
estudio se realiz6 en otro contexto siendo en Nicaragua y estudio a la
sepsis de manera general (). El porcentaje fue similar al estudio de Vicente
66% al ser este proyecto realizado en un contexto similar al nuestro siendo
la ciudad de Lima ®%). El valor del OR hallado fue mayor en comparacién
al estudio de Murthy el cual calculo un valor de 2.1 lo cual se genera porque
este estudio analizo la sepsis neonatal de manera general ademas de ser
realizado en otro contexto ya que fue hecho en la India ®), el valor del OR
fue mayor en comparacion al resultado de Poquioma que reporto un OR
de 2.5 pero el valor de nuestro OR se encuentra dentro del intervalo de
confianza del estudio de Poquioma que va de 1.13 a 5.45 ademas que se
reporto diferencias altas entre los estudios de este metaanalisis 3. El OR
tuvo un valor similar al reportado por Choquepuma que fue de 3.2 y esto
se da ya que este estudio fue realizado en un contexto similar al nuestro

ya que se hizo en otro hospital de la misma ciudad (16),
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2. El bajo peso al nacer es una condicién que predispone a una respuesta
inmune no optima aumentando el riesgo de desarrollar sepsis neonatal b,
En la tabla 1 (caracteristicas del analisis univariado de casos) se observo
una razén de bajo peso al nacer con adecuado peso al nacer en casos de
11/7 (62%) en comparacion a la razén de bajo peso al nacer con adecuado
peso al nacer de la tabla 2 (caracteristicas del analisis univariado en
controles) que fue de 2/5 (36%). En la tabla 3 (resultados del analisis
bivariado) se pudo observar un valor p menor a 0.001, un OR de 4.0 e
intervalo de confianza el cual no contiene a la unidad lo que se traduce en
gue existe significancia estadistica y que esta variable incrementa en 4.0
veces la probabilidad de padecer sepsis neonatal tardia; por otro lado en
la tabla 4 (resultados del andlisis multivariado) presento un signo de B
positivo que nos indica que a menor peso al nacer el riesgo de desarrollar
sepsis neonatal tardia es mayor, el estadistico de Wald presento un valor
mayor a 1 siendo de 4.168 y la significancia fue menor a 0.05 siendo este
valor 0.041 que nos indica que existe una asociacion estadisticamente
significativa, por ultimo el exponencial B presento un valor de 5.06 que
indica que el bajo peso al nacer aumenta en 5.06 veces la probabilidad de
padecer sepsis neonatal tardia en un escenario en el cual tengamos
control sobre las otras variables. El porcentaje positivo en casos fue mayor
en comparacion al estudio de Ocampo que reporto un 45% esto ya que
este estudio se realizd en otro contexto siendo en Nicaragua y estudio a la
sepsis de manera general ), fue mayor al estudio de Getabelew que
reporto un valor de 25% siendo este un estudio realizado en Etiopia y que
realizo un andlisis de la sepsis neonatal de manera general 2 El
porcentaje positivo en casos fue similar con relacion al estudio de Herbozo
gue reporto un porcentaje 58% al ser este proyecto realizado en un
contexto similar al nuestro siendo la ciudad de Lima @4, fue similar al
estudio de Vicente 66% al ser este proyecto realizado en un contexto
similar al nuestro siendo la ciudad de Lima %), El valor del OR hallado fue
menor en comparacion al estudio de Murthy el cual calculo un valor de 5.5
lo cual se genera por el modelo al ser este estudio un metaanalisis que
analizo la sepsis neonatal de manera general sin separar entre inicio

temprano o tardio y dado el contexto diferente ya que esta investigacion
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se realizé en la India ®. El valor del OR fue similar al hallado en el estudio
de Choquepuma que reporto un valor de 3.2 y esto se da ya que este
estudio fue realizado en un contexto similar al nuestro ya que se hizo en
otro hospital de la misma ciudad (9).

El uso de ventilacibn mecénica es una condicién que predispone al
desarrollo de la sepsis neonatal tardia por ser un método invasivo 19, En
la tabla 1 (caracteristicas del andlisis univariado de casos) se observé una
razon de uso de ventilador mecanico sobre su no uso en casos de 11/7
(61%) en comparacion a la razon de uso de ventilador mecénico sobre su
no uso de la tabla 2 (caracteristicas del analisis univariado en controles)
que fue de 1/5 (17%). En la tabla 3 (resultados del analisis bivariado) se
pudo observar un valor p menor a 0.001, un OR de 7.9 y un intervalo de
confianza que no contiene a la unidad lo que se traduce en que existe
significancia estadistica y que esta variable incrementa en 7.9 veces la
probabilidad de padecer sepsis neonatal tardia; por otro lado en la tabla 4
(resultados del andlisis multivariado) presento un signo de B positivo
interpretado como a mayor uso de ventilador mecanico el riesgo de
padecer sepsis neonatal tardia es mayor, el estadistico de Wald presento
un valor mayor a 1 siendo de 9.638 y la significancia fue menor a 0.05
siendo este valor 0.002 que nos indica que existe una asociacion
estadisticamente significativa, por Ultimo el exponencial B presento un
valor de 12.87 que indica que el bajo peso al nacer aumenta en 12.87
veces la probabilidad de padecer sepsis neonatal tardia en un escenario
en el cual tengamos control sobre las otras variables. El porcentaje positivo
de casos fue similar al estudio de Ulloa que reporto un valor de 57% esto
ya que este estudio se realizé en Terapia Intensiva Neonatal y analizo la
sepsis neonatal temprana y tardia de manera separada %, El valor del OR
hallado fue mayor en comparacion al estudio de Murthy el cual calculo un
valor de 5.6 lo cual se genera porque este estudio analiza la sepsis
neonatal de manera general y no dividida en inicio temprano e inicio tardio
ademas de ser desarrollado en otro contexto siendo en el pais de la India
®), fue mayor al estudio de Poquioma que reporto un valor de 2.8 el cual
fue un estudio de tipo metaanalisis que reporto diferencias altas entre sus

estudios @3, El valor del OR fue similar al hallado en el estudio de Arias
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gue reporto un valor de 7.9 y esto se da ya que este estudio tuvo un
objetivo y disefio similar al nuestro, pero en un contexto diferente siendo
desarrollado en el pais de México 10, y fue similar al resultado de
Choquepuma que reporto un valor de 8.6 dado que este estudio fue
realizado en un contexto similar al nuestro ya que se hizo en otro hospital
de la misma ciudad 9,

El uso de nutricion parenteral predispone a desarrollar de sepsis neonatal
tardia al ser un método invasivo 19, En la tabla 1 (caracteristicas del
analisis univariado de casos) se observd una razén de uso de nutricion
parenteral sobre su no uso en casos de 11/7 (61%) en comparacion a la
razon de uso de nutricion parenteral sobre su no uso de la tabla 2
(caracteristicas del analisis univariado en controles) que fue de 7/17 (29%).
En la tabla 3 (resultados del analisis bivariado) se pudo observar un valor
p de 0.012, un OR de 3.8 y un intervalo de confianza que no contiene a la
unidad lo que se traduce en que existe significancia estadistica y que esta
variable incrementa en 3.8 veces la probabilidad de padecer sepsis
neonatal tardia; por otro lado en la tabla 4 (resultados del andlisis
multivariado) presento un signo de B positivo que nos indica que a mayor
uso de nutricién parenteral el riesgo de desarrollar sepsis neonatal tardia
es mayor, el estadistico de Wald presento un valor mayor a 1 siendo de
6.550 y la significancia fue menor a 0.05 siendo este valor 0.010 que nos
indica que existe una asociacion estadisticamente significativa, por altimo
el exponencial B presento un valor de 8.50 que indica que el uso de
nutricion parenteral incrementa en 8.5 veces la probabilidad de padecer
sepsis neonatal tardia en un escenario en el cual tengamos control sobre
las otras variables. El porcentaje positivo de casos fue similar al estudio de
Ulloa que reporto un valor de 71% esto ya que este estudio se realiz6é en
Terapia Intensiva Neonatal y analizo la sepsis neonatal temprana y tardia
de manera separada @Y. El valor del OR hallado fue mayor en
comparacion al estudio de Manouni el cual calculo un valor de 1.2 lo cual
se genera porque este valor calculado en este estudio es por dia de uso y
no de manera general ©. El valor del OR fue similar al hallado en el estudio

de Choquepuma que reporto un valor de 4.2 y esto se da ya que este
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estudio fue realizado en un contexto similar al nuestro ya que se hizo en
otro hospital de la misma ciudad (1),

El uso de catéter venoso central predispone a desarrollar de sepsis
neonatal tardia por ser un método invasivo 9. En la tabla 1 (caracteristicas
del analisis univariado de casos) se observo una razén de uso de catéter
venoso central sobre su no uso en casos de 2/1 (67%) en comparacion a
la razon de uso de catéter venoso central sobre su no uso de la tabla 2
(caracteristicas del analisis univariado en controles) que fue de 23/49
(32%). En la tabla 3 (resultados del andlisis bivariado) se pudo observar
un valor p de 0.001, un OR de 3.3 y un intervalo de confianza que no
contiene a la unidad lo que se traduce en que existe significancia
estadistica y que esta variable incrementa en 3.3 veces la probabilidad de
padecer sepsis neonatal tardia; por otro lado en la tabla 4 (resultados del
analisis multivariado) presento un signo de B positivo que nos indica que
a mayor uso de catéter venoso central el riesgo de desarrollar sepsis
neonatal tardia es mayor, el estadistico de Wald presento un valor mayor
a 1 siendo de 5.758 y la significancia fue menor a 0.05 siendo este valor
0.016 que nos indica que existe una asociacion estadisticamente
significativa, por ultimo el exponencial B presento un valor de 5.86 que
indica que el bajo peso al nacer aumenta en 5.86 veces la probabilidad de
padecer sepsis neonatal tardia en un escenario en el cual tengamos
control sobre las otras variables. El porcentaje positivo de casos fue similar
al estudio de Ulloa que reporto un valor de 77% esto ya que este estudio
se realiz6 en una Unidad de Terapia Intensiva Neonatal y analizo la sepsis
neonatal temprana y tardia de manera separada 9. El valor del OR
hallado fue similar en comparacién al estudio de Arias que reporto un valor
de 3.7 y esto debido a que este articulo tuvo un objetivo y disefio similar al
nuestro 19, fue similar al estudio de Poquioma que reporto un OR de 3.8
lo cual se puede atribuir a que este estudio fue realizado en nuestro mismo
pais generando un contexto similar 13, y fue similar al estudio de
Choquepuma que reporto un valor de 4 y esto se da ya que este estudio
fue realizado en un contexto similar al nuestro ya que se hizo en otro

hospital de la misma ciudad @),
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6. Enlatabla 4 (resultados del analisis multivariado) la regresion logistica nos
permitié conocer los valores del R cuadrado el cual nos indica la parte de
la varianza de la sepsis neonatal tardia que se atribuye a este modelo
siendo segun Cox y Snell de 0.35, y segun Nagelkerke de 0.55. El
porcentaje global correctamente clasificado nos indica que porcentaje de
casos son clasificados de manera correcta por el modelo siendo este un
valor de 88.9%; al someter las probabilidades de que un paciente presente
la patologia a partir de la presencia de estos factores en comparacion al
valor objetivo de si presenta o no la patologia se sometio a la prueba de
concordancia de Kappa siendo este un valor 0.62 que nos indica que ante
la presencia de estos factores la capacidad de predecir un cuadro de
sepsis neonatal tardia es de un 62% lo que nos indica una buena
concordancia. Al aplicar la regresion logistica por pasos hacia atras con
razon de verosimilitud la cual nos permite eliminar paso a paso las
variables con menor significancia estadistica, podremos hallar la
capacidad predictora de una agrupacién especifica de variables en donde
por cada paso se elimina la variable con menor significancia estadistica;
de esta manera en el paso 2 se elimina la prematuridad y al realizar esto
se reporta un valor Kappa de 0.57, en el siguiente paso se elimina el bajo
peso al nacer reportando un Kappa de 0.52, en el paso 4 se elimina la
nutricion parenteral reportando una valor de Kappa de 0.49 y por ultimo se
elimina la variable catéter venoso central dejando solo al uso de ventilador
mecanico que es la terapia de riesgo mas relacionada al desarrollo de
sepsis neonatal tardia con un Kappa de 0.4; tener en cuenta que al aplicar
este modelo incrementa el factor de confusion cuando se elimina una

variable con significancia estadistica que se presentaba en el modelo.
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4.3. Conclusiones

1.

Los factores que contribuyen al desarrollo de sepsis neonatal de inicio
tardio en la Unidad de Terapia Intensiva Neonatal incluyen el bajo peso al
nacer, la prematuridad, el uso de ventilador mecénico invasivo, la nutricion
parenteral y el uso de cateterismo venoso central.

La edad gestacional menor a 37 semanas es un factor de riesgo asociado
al desarrollo de sepsis neonatal de inicio tardio.

El peso al nacer menor a 2500 gramos es un factor de riesgo
independiente asociado al desarrollo de sepsis neonatal de inicio tardio.
El uso de ventilacion mecéanicas invasiva en neonatos es factor
independiente asociado al desarrollo de sepsis neonatal de inicio tardio.
El uso de nutricion parenteral en neonatos es factor independiente
asociado a desarrollar sepsis neonatal de inicio tardio.

El uso de catéter venoso central en neonatos es un factor de riesgo
independiente asociado al desarrollo de sepsis neonatal de inicio tardio.

El uso de ventilador mecéanico invasivo es la terapia mas relacionada al

desarrollo de sepsis de etapa neonatal de inicio tardio.
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4.4. Sugerencias

1. A lainstitucion se le recomienda seguir guias y protocolos clinicos para
evitar un uso inadecuado de procedimientos invasivos en las Unidades de
Cuidado Intensivo Neonatal ya porque aumentan la probabilidad de
desarrollar sepsis en etapa neonatal tardia.

2. Promover mayor control preventivo en centros de primer nivel con el fin
de disminuir la prevalencia de los partos de neonatos pretérmino y los
partos de neonatos que carecen de un adecuado peso al nacer.

3. A los estudiantes de medicina se recomienda realizar a futuro trabajos
similares a este ya sea en otro hospital o de manera multicéntrica para
aumentar la data local que poseemos de esta patologia, de ser posible en
el futuro plantear la posibilidad de realizar un estudio prospectivo el cual

nos genere unos resultados con mayor nivel de evidencia cientifica.
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PRESUPUESTO

RUBRO O ACTIVIDAD COSTO EN SOLES ‘
Uso de internet 50
Impresién de articulos 50
Copias de material bibliogréafico 70
Transporte Viéaticos 75
Impresiones de instrumento de 30

recoleccion de datos

Imprevistos 30
Total 305
CRONOGRAMA

El cronograma se presenta en el siguiente cuadro:

Tiempo de duracién
Actividades Marzo Abril Mayo Junio Julio
1/2(3[(1]2|3|4]|1|2|3|4|1]2|3|4|1]|]2]3]|4

Inicio del
proyecto.
Busqueda de
antecedentes
teoricos.

Capitulo
|

Capitulo
Il

Capitulo
.

Capitulo
V.
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ANEXOS

ANEXO 1.- MATRIZ DE CONSISTENCIA

RECOLECCION DE

PROBLEMA OBJETIVO HIPOTESIS VARIABLES INDICADORES | METODOLOGIA DATOS;’ PLAN DE

ANALISIS
Problema general: ;Cudles son los | Objetivo general: |dentificar los | Hipdtesis general: Los factores asociados | Variable dependiente: | Resultado  de | Segun Se utilizara una ficha
factores asociados al desarrollo de | factores asociados al desarrollo de | al desarrollo de sepsis neonatal tardia en la | Desarrollo de sepsis | hemocultivo, naturaleza del | de recoleccion de
sepsis neonatal tardia en la Unidad de | sepsis neonatal tardia en la Unidad | Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales | neonatal tardia | urocultivo o | estudio: datos con la cual se
Cuidados Intensivos MNeonatales del | de Cuidados Intensivos Neonatales | del Hospital Antonio Lorena son el sexo | demostrada por | cultivo de liguido | Cuantitativo hara una busqueda

Hospital Antonio Lorena 2020-20227

en el Hospital Antonio Lorena 2020-
2022

masculino, el bajo peso al nacer, la
prematuridad, el uso de ventilacion
mecanica, el uso de nutricién parenteral y
el uso de catéter venoso central

hemocultivo, urocultivo
o cultivo de liguido
cefalorraquideo

cefalorraquideo

Problema especifico 1: ;jEs el bajo
peso al nacer un factor asociado al
desarrollo de sepsis neonatal tardia en

Objetivo especifico 1: Determinar el
peso al nacer de los neonatos con
sepsis neonatal tardia en la Unidad

Hipdtesis especifica 1: El bajo peso al
nacer es un factor asociado al desarrollo de
sepsis neonatal tardia en la Unidad de

Variable independiente
1: Bajo peso al nacer

Peso al nacer

Segun rol del
investigador:
Observacional

de informacién en
las Historias clinicas
de los recién nacidos
en el Hospital
Antonio Lorena que
hayan hecho uso de
la Unidad de
Cuidados Intensivos

la Unidad de Cuidados Intensivos | de Cuidados Intensivos Neonatales | Cuidados Intensivos Neonatales del Neonatales
Necnatales en el Hospital Antonio | en el Hospital Antonio Lorena 2020- | Hospital Antonio Lorena

Lorena 2020-20227 2022

Problema especifico 2: jEs la | Objetivo especifico 2: Determinar la | Hipdtesis especifica 2: La prematuridad es | Variable independiente | Edad Segun momento | Haremos uso de
prematuridad un factor asociado al | edad gestacional de los neonatos | un factor asociado al desarrollo de sepsis | 2: Prematuridad gestacional al | de recoleccion | estadistica

desarrollo de sepsis neonatal tardia en
la Unidad de Cuidados Intensives
Neonatales en el Hospital Antonio
Lorena 2020-20227

con sepsis neonatal tardia en la
Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales en el Hospital Antonio
Lorena 2020-2022

neonatal tardia en la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales del Hospital Antonio
Lorena

nacer

de datos:
Retrospectivo

Problema especifico 3: ;Es el uso de
ventilacién mecanica invasiva un factor
asociado al desarrollo de sepsis
neonatal tardia en la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales en el
Hospital Antonio Lorena 2020-20227

QObjetivo especifico 3: Interpretar el
uso de ventilacién mecanica invasiva
en neonatos con el desarrollo de
sepsis neonatal tardia en la Unidad
de Cuidados Intensivos Meonatales
en el Hospital Antonio Lorena 2020-
2022

Hipodtesis especifica 3: El uso de ventilacion
mecanica invasiva es un factor asociado al
desarrollo de sepsis neonatal tardia en la
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales
del Hospital Antonio Lorena

Variable independiente
3: Ventilador mecanico
invasivo

Uso de
ventilacién
mecéanica
invasiva

descriptiva para las
variables con el fin
de detallar los
resultados. para
encontrar asociacion
estadistica se hara
uso de la prueba
exacta de Fisher

Problema especifico 4: ;Es la nutricion
parenteral un factor asociado al
desarrollo de sepsis neonatal tardia en
la Unidad de Cuidados Intensivos
Necnatales en el Hospital Antonio
Lorena 2020-20227

Objetivo especifico 4: Interpretar el
uso de nutricion parenteral en
neonatos con el desarrollo de sepsis
neonatal tardia en la Unidad de
Cuidados Intensives Neonatales en
el Hospital Antonio Lorena 2020-
2022

Hipdtesis especifica 4: El uso de nutricion
parenteral es un factor asociado al
desarrollo de sepsis neonatal tardia en la
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales
del Hospital Antonio Lorena

Variable independiente
4: Nutricién parenteral

Uso de nutricion
parenteral

Disefio de
estudio: Caso-
control

Método de
muestreo: No

probabilistico
censal

Problema especifico 5: jEs el uso de

catéter venoso central un factor
asociado al desarrollo de sepsis
neconatal tardia en la Unidad de

Cuidados Intensivos Neonatales en el
Hospital Antonio Lorena 2020-20227

Objetivo especifico 5: Interpretar el
uso de catéter venoso central en
neonatos con el desarrollo de sepsis
neconatal tardia en la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales en
el Hospital Antonio Lorena 2020-
2022

Hipdtesis especifica 5: El uso de catéter
venoso central es un factor asociado al
desarrollo de sepsis neonatal tardia en la
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales
del Hospital Antonio Lorena

Variable independiente
5: Catéter venoso
central

Uso de catéter
venoso central

Tamafio de la
muestra: 90

Para ver el grado de
asociacion de las
variables se hara
uso de la prueba de
Odds Ratio y el
analisis multivariado
se realizara con la
regresion  logistica
binaria.
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ANEXO 2.- INSTRUMENTO DE INVESTIGACION —= Ficha de recoleccién de datos
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ANEXO 3.- CUADERNILLO DE VALIDACION
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ANEXO 4.- VALIDACION DEL INSTRUMENTO DE INVESTIGACION
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Firma y sello del asesor
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ANEXO 5.- AUTORIZACION DEL HOSPITAL PARA EL ESTUDIO
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