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RESUMEN

Introduccién: Las infecciones del torrente sanguineo (ITS) tardias son una causa importante
de morbilidad, mortalidad y secuelas en el recién nacido en las unidades de cuidado neonatal
(UCIN).

Objetivo: Caracterizar los pacientes con ITS tardia en la UCIN del Hospital de San José de
Bogotd en el periodo entre junio de 2014 y mayo de 2015.

Materiales y métodos: Serie de casos de recién nacidos con hemocultivo positivo después de
72 h de vida y con edad menor de 28 dias en el momento del ingreso. Se excluyé a aquellos
con hemocultivos indicativos de contaminacién. Se describieron las variables demograficas
y clinicas de relevancia reconocidas en la literatura para ITS, asi como los desenlaces como
estancia y mortalidad.

Resultados: Se incluyeron 25 casos. E1 48% ingresé por alteraciones respiratorias, el 24% por
malformaciones mayores y el 12% por prematuridad. La mediana de edad gestacional fue
de 32 semanas (RIQ 29-38), con una mediana de peso de 1.555 g (RIQ 990-2515). El 76% requi-
rié ventilacién mecénica invasiva y el 88% usé sonda orogastrica; el 76% recibié nutricién
parenteral y el 40% un corticoide por via intravenosa. El 48% tuvo catéter umbilical, el 16%
femoral y el 92% catéter central de insercién periférica. Los aislamientos correspondieron
principalmente a Klebsiella (40%) y Staphylococcus (44%). La mortalidad fue del 20%.
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Conclusiones: Las caracteristicas encontradas en el grupo establecen factores de riesgo que
concuerdan con las reportadas en la literatura para la presentacién de ITS tardias por gér-
menes multirresistentes.
© 2017 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Publicado por Elsevier
Espana, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Characterisation of patients with delayed bloodstream infections in the
Neonatal Unit of San José Hospital between June 2014 and May 2015.
A case series

ABSTRACT

Introduction: Bloodstream infections (BSIs) is an important cause of morbidity, mortality,
and sequelae in the neonate in neonatal care units (NICUs).

Objective: To present a profile of patients admitted to the NICU of the Hospital de San José
de Bogotd in the period between June 2014 and May 2015.

Materials and methods: The study included a series of patients with a positive blood culture
after 72hours of life, and with an age of less than 28 days upon arrival. Those with blood
cultures suggestive of contamination were excluded. A descriptive analysis was performed
to describe the relevant demographic and clinical variables in the literature for BSIs, as well

Results: Of the 25 cases included, 48% were admitted due to respiratory disorders, 24% for
major malformations, and 12% for prematurity. The median gestational age was 32 weeks
(RIQ 29-38), with a median weight of 1555 g (RIQ 990-2515). Invasive mechanical ventilation
was required in 75% of cases, and 88% used nasogastric tube. Around three-quarters (76%)
received parenteral nutrition, and 40% received intravenous corticosteroids. An umbilical
catheter was inserted in 48% of patients, a femoral catheter in 16%, and 92% had peripherally
inserted central catheter. The isolates found were mainly Klebsiella (40%) and Staphylococcus

Conclusions: The characteristics found in this group establish the risk factors that match the
information in the literature for the presentation of late STIs by multiresistant microorga-

© 2017 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Introduccion

lamiento y tener una buena adherencia a los protocolos de
asepsia y desinfeccién®>7.

La sepsis neonatal tardia, definida como aquella que se pre-
senta después de las 72 h de vida y el final del periodo
neonatal, usualmente se adquiere en la comunidad o es aso-
ciada al cuidado de la salud!. Es una causa importante de
morbilidad, mortalidad en el recién nacido (RN) que ingresa a
unidades de Cuidado Neonatal (UCIN)?4. La sepsis asociada al
cuidado de la salud es generada por gérmenes con un patrén
de sensibilidad antibidtica diferente y cuyo manejo requiere
el uso de antibidticos de amplio espectro, lo que aumenta los
costos de hospitalizacién y la estancia®. Un subtipo frecuente
y con alta morbimortalidad de este tipo de infecciones es la
infeccién del torrente sanguineo (ITS)®.

Existen diversos factores de riesgo para la presencia de
ITS, algunos propios del paciente y otros asociados a su aten-
cién. Entre ellos se encuentran la prematuridad, el bajo peso
al nacer, los dispositivos invasivos y el uso inadecuado de
antibiéticos. Un factor muy importante que debe estar en
constante vigilancia es el adecuado lavado de manos por parte

Una vez que se produce la invasién del torrente sangui-
neo, los microorganismos proliferan y su rapidez para invadir
dependera de sus caracteristicas propias (mayor facilidad para
Staphylococcus epidermidis (S. epidermidis), Escherichia coli (E. coli)
y Candida spp.) y de las caracteristicas inmunolégicas del RN,
especialmente los prematuros quienes tienen unos niveles
disminuidos de inmunoglobulina G, complemento y citocinas,
baja capacidad de movilizacién de los neutréfilos y macréfa-
gos, entre otras.

Un estudio realizado en 8 UCIN en Colombia por Efird et al.8,
que incluyé 1.504 RN hospitalizados por mas de 72 h, reporté
sepsis en 80 de ellos (5,3%). La densidad de incidencia fue cal-
culada en 6,2 por 1.000 dias paciente, con una frecuencia de
presentacién de las ITS del 78% de todas las sepsis reportadas.
Los gérmenes que predominan son grampositivo, con una fre-
cuencia de 55%, siendo la Klebsiella pneumoniae (K. pneumoniae)
(12%) la mdas comun en este grupo, y para los gramnegativo
38%, siendo el mas frecuente el S. epidermidis (26%).
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El registro estadistico del Hospital de San José en 2013
report6 una incidencia del 1% de sepsis neonatal y una tasa de
incidencia de 2 a 4 x 1.000 nacidos vivos para sepsis neonatal
tardia®. Conocedores del impacto que genera la sepsis tardia
en los RN, se desarrolld el siguiente trabajo con el objetivo de
caracterizar a los pacientes con ITS tardia en la UCIN del Hos-
pital de San José en el periodo comprendido entre junio de
2014 y mayo de 2015.

Materiales y métodos

Diseflo: estudio observacional descriptivo de recoleccién
retrospectiva tipo serie de casos. Participantes: ingresaron al
estudio RN atendidos en la UCIN del Hospital de San José entre
junio de 2014 y mayo de 2015 con hemocultivo positivo des-
pués de las 72 h de vida y con edad menor a 28 dias en el
momento del ingreso. Se excluyd a todos los RN con aisla-
miento que sugiriera contaminacion.

Se recolectaron variables demogréficas, socioeconémicas
y clinicas, y las caracteristicas relacionadas con factores de
riesgo descritos en la literatura para ITS, asi como las inter-
venciones realizadas en los pacientes. Los diagnésticos fueron
extraidos segun lo reportado en la historia clinica de acuerdo
con la clasificacién internacional de enfermedades CIE-10y se
agruparon por el compromiso del sistema respiratorio, malfor-
maciones congénitas y otros diagnésticos. Los resultados de
los antibiogramas se presentaron segun lo reportado por el
laboratorio del Hospital de San José. Los perfiles de resisten-
cia se obtuvieron de acuerdo con los resultados de la prueba
microbioldgica del hemocultivo a los antibiéticos probados
segun los estdndares del Clinical and Laboratory Standards
Institute (CLSI) 2009%°.

Andlisis estadistico: los datos se presentaron en forma des-
criptiva de acuerdo con la naturaleza de las variables. Para
las variables cualitativas se calcularon frecuencias absolutas
y relativas. Para las cuantitativas se reportaron medianas con
rango intercuartilico (RIQ). El anélisis de los datos fue realizado
utilizando el software estadistico stata V13" .

Esta investigacidén fue aprobada por el comité de ética e
investigacién de la Fundacién Universitaria de Ciencias de la
Salud (FUCS), como un estudio sin riesgo segtn la resolucién
8430 de 1993, dado que se tomaron los datos de historias clini-
cas, identificando a los pacientes y analizandolos como grupo
poblacional.

Resultados

En el periodo a estudio se atendié a 989 pacientes en la UCIN
del Hospital de San José. Se escogié a 42 pacientes con hemo-
cultivo positivo; se excluyé a uno por presentar edad mayor de
28 dias al momento del diagnéstico y a 16 por contaminacién
del hemocultivo (considerado como aislamiento de un germen
grampositivo en uno de los 2 hemocultivos tomados), para un
total de 25 casos. Entre las caracteristicas demograficas del
grupo encontramos que la mediana de edad gestacional al
momento del nacimiento fue de 32 semanas (RIQ, 29-38), la
mediana de peso fue de 1.555 g (RIQ 990-2515) y el 56% (14/25)

Tabla 1 - Caracteristicas generales de los pacientes

Variable n %
Edad, mediana (RIQ) 25 32 (29-38)
Sexo

Masculino 14 56

Estrato socioeconémico

1 1 4
2 18 72
3 6 24

Diagnéstico de ingreso
Compromiso del sistema respiratorio 12 48

Dificultad respiratoria del recién nacido 9 36
Falla ventilatoria 3 12
Malformaciones congénitas 7 28
Malformaciones gastrointestinales 5 20
Onfalocele 1 4
Malformacién del sistema nervioso central 1 4
Recién nacido prematuro 3 12
Depresién neonatal severa 1 4
Sepsis bacteriana 1 4
Infecciones en piel 1 4

RIQ: rango intercuartilico.

de los pacientes pertenecian al sexo masculino. La mayoria de
los participantes correspondian al estrato socioeconémico 2.

El principal diagnéstico encontrado se relacioné con
patologias respiratorias en un 48% (12/25), seguido de
malformaciones congénitas (sistema nervioso central, gastro-
intestinal y onfalocele) con un 24% (7/25) y la prematuridad
con un 12% (3/25) (tabla 1).

Dentro de las terapias intervencionistas, se encontré que
el 76% (19/25) requirié ventilacién mecanica invasiva por una
mediana de 2 dias (RIQ 1-10). E1 60% (15/25) recibié ventilacién
mecdnica no invasiva por una mediana de 2 dias (RIQ 0-9) y el
12% (3/25) requirié tubo de térax.

El 88% (22/25) utiliz6 una sonda orogastrica por una
mediana de 18 dias (RIQ 10-43) y el 76% (19) recibi6é nutri-
cién parenteral por una mediana de 12 dias (RIQ 3-22). A1 52%
(12/25) se les realizd cateterismo umbilical, por una mediana
de duracién de un dia (RIQ 0-6). El 16% (4/25) de los pacientes
tuvo catéter femoral y el 92% (23/25) catéter central de inser-
cién periférica, con una mediana de 10 dias de duracién (RIQ
5-30).

De los tratamientos médicos, solo un paciente recibié rani-
tidina y el 40% (10/25), dexametasona. Doce pacientes fueron
transfundidos; de estos, 11 recibieron glébulos rojos, 3 plaque-
tas y 2 plasma fresco.

Durante la hospitalizacién, el 20% (5/25) de los pacientes
fueron a cirugia, 2 para una laparotomia exploratoria, uno para
correccién de atresia del es6fago, uno més para correccién de
una estenosis hipertréfica del piloro y otro para reparacién de
atresia duodenal.

Todos los pacientes recibieron tratamiento antibiético
empirico previo al aislamiento. La terapia empirica inicial més
frecuente fue la combinacién de ampicilina y amikacina en el
44% (11/25), seguida por cefepime en el 20% (5/25). Como tera-
pia final, el antibiético mas usado fue el meropenem en el 44%
(11/25), seguido de la combinacién de cefepime y vancomicina



REPERT MED CIR.2016;25(4):252-257 255

Oxacilina 4%
Vancomicina 12%
Cefepime - Vancomicina 16%
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Ampicilina - Amikacina 44%
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Figura 1 - Tipo de antibioticoterapia inicial.

en el 28% (7/25) (figs. 1y 2). La mediana de duracién del manejo
antibiético fue de 10 dias (RIQ 8-18).

La mediana de dias de edad en el momento del aisla-
miento bacteriano fue de 6 dias (RIQ 4-11). En el 52% (13/25)
los aislamientos correspondieron a gérmenes grampositivos.
El principal germen aislado fue Klebsiella en un 36% (9/25) (tabla
2). E1 68% (17/25) present6 resistencia al antibidtico inicial y
los principales gérmenes resistentes fueron K. pneumoniae de
patrén BLEE en 4 pacientes y Staphylococcus aureus (S. aureus)
meticilinorresistente en 3.

La mediana de estancia hospitalaria fue de 40 dias (RIQ 18-
56). E18% (2/25) de los pacientes fueron remitidos a un hospital
de mayor complejidad, mientras que el 68% (17/25) presentd
evolucién satisfactoria y se dio egreso.

En relacién con la mortalidad de los pacientes con ITS tar-
dia, el 20% falleci6é (5/25) presenté una mediana menor de
edad gestacional al momento del parto, 30 dias (RIQ, 29-31),
mediana menor de edad en dias en el momento del diag-
nostico (5 RIQ 4-8) vs. mediana mayor de dias de ventilacién
mecanica invasiva (3 RIQ, 3-17) e igual media de dias de ven-
tilacién no invasiva.

En cuanto a las terapias intervencionistas, todos los que
fallecieron recibieron ventilacién mecanica, nutricién paren-
teral y sonda nasogastrica. En 4 pacientes se encontrd
aislamiento de bacterias gramnegativas, los cuales fallecieron;
también la mortalidad fue mayor en aquellos con resultado
de antibiograma resistente. Vale la pena describir que 3 de las
muertes tuvieron un aislamiento de Klebsiella BLEE (+).

Cefepime

Oxacilina

Vancomicina

Cefepime - Vancomicina

Meropemen 44%

0% 10% 20% 30% 40% 50%

Figura 2 - Tipo de antibioticoterapia al final.

Discusién

Los resultados obtenidos en esta serie de casos permiten dar
a conocer las caracteristicas de los pacientes que ingresan ala
UCIN del Hospital de San José de Bogotd y que desarrollaron
ITS tardia.

Muchos de estos pacientes requirieron terapias invasivas,
lo que la literatura ha reportado como un factor de riesgo para
adquirir infecciones en el torrente sanguineo?!?.

Las tasas globales de infeccién en las UCIN varian de
2 a 18 infecciones por cada 100 ingresos, con reportes de
hasta 42/100 admisiones en el grupo de RN con peso al
nacer < 1.500 g. Estas infecciones son la causa més comun de
mortalidad neonatal y son responsables de un 30 a un 50%
de las muertes neonatales en total cada ano, en los paises en
desarrollo’?. La presentacién de ITS en el presente estudio
fue del 2,5%, la cual fue menor a la del estudio de Efird et al.8,
donde la prevalencia de ITS fue del 6,5%.

Los pacientes con ITS son en su mayoria pacientes prema-
turos con una alta frecuencia de necesidad de intervenciones
y de dispositivos médicos invasivos, lo que pudo haberse
traducido en una mayor estancia hospitalaria y con ello la
presencia de esta infeccién, siendo esto similar a lo repor-
tado en la literatura>!314, En la presente serie la prematuridad
se presentd en 17 pacientes (68%). En el estudio realizado
por Contreras-Cuellar et al. en neonatos con ITS y neumo-
nia atendidos en la UCIN del Hospital San Pedro Claver, el
53,6% (155/289) tenia edad gestacional menor de 37 semanas,
lo cual se relaciona con alta frecuencia de los pacientes con
infecciones en la UCIN®>,

Existen caracteristicas que favorecen la presencia de
infeccién en estos pacientes como la inmunidad innata que
se ve afectada por alteracién de la produccién de citocinas,
disminucién de la expresion de moléculas de adhesién
en neutréfilos y una respuesta reducida a los factores
quimiotacticos'®. Ademas, el paso transplacentario alcanza
su velocidad méaxima durante el tercer trimestre. Como
resultado, la mayoria de los RN prematuros tiene la respuesta
humoral reducidal’. La actividad de las células T citotéxicas
también se deteriora durante el periodo neonatal. Las pér-
didas de continuidad en la piel, secundarias a punciones, y

Tabla 2 - Resultado de gérmenes aislados y patrén
de resistencia

Germen Total
aislado

Resistente

% %

=]
=]

36
24
12

442
50P

Klebsiella pneumoniae
Staphylococcus aureus
Staphylococcus hominis
Streptococcus agalactiae
Klebsiella oxytoca
Streptococcus salivarius
Escherichia coli
Staphylococcus haemolyticus
Serratia marcesens

P NR PP R Wo W
NI NI N NN

O 0O 000 OO0 W
O o0 oo o oo

@ Patrén betalactamasa de espectro extendido.
b Patrén meticilino resistente.
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los procedimientos invasivos a los que los RN prematuros
comunmente son sometidos aumentan aun maés el riesgo de
infecciones en esta poblacién!?.

Las cepas de Klebsiella fueron el patégeno mas comun en
este estudio. Los principales gérmenes reportados en sepsis
tardia en UCIN de paises desarrollados son el Staphylococcus
coagulasa negativo en un 39 a un 54%, seguido de S. aureus
6-18%, E. coli 5 a 13%, y K. pneumoniae del 4-9%'%-2°. En los
paises en desarrollo se ha reportado la K. pneumoniae como el
patdgeno mas frecuente, aislado entre 16 y el 28%, seguido de
S. aureus entre el 8 y el 22%, E. coli en el 5 al 16% y Staphylococcus
coagulasa negativo del 8 al 28%%1-23.

En Colombia, en el estudio realizado por Eraso et al.>* en la
UCIN de la Fundacién Cardioinfantil encontré una prevalen-
cia de 70% de gérmenes gramnegativos en los pacientes con
ITS, siendo el més comun la K. pneumoniae. En el estudio de
Efird et al.8, al igual que en este estudio, los gérmenes gram-
negativos fueron mas comunes, sin embargo, el patégeno mas
frecuente fue el S. epidermidis seguido K. pneumoniae.

Estos patégenos nosocomiales, en especial Klebsiella spp.,
se han relacionado con fuentes ambientales, incluyendo las
manos del personal, fluidos intravenosos, férmulas contami-
nadas y el equipo respiratorio invasivo, con lo que se dificulta
establecer la actividad que favorecié la colonizacién e infec-
cién por estos gérmenes, es decir, la identificacién de su
epidemiologia, ya que no fue el fin de este estudio??.

La implementacién de protocolos de aislamiento, lavado
de manos, uso de antibidticos, desinfecciéon de superficies y
equipos son fundamentales para mantener las tasas de ITS
tardias en las metas establecidas por el comité de infecciones
de cada institucién?.

En el Hospital de San José se cuenta con protocolos de
manejo y medicién de indicadores de cumplimiento, con lo
que se intenta disminuir la presencia de estos eventos. Sin
embargo, en ocasiones, las condiciones propias del paciente o
de factores anexos a la atencién favorecen la contaminacién
a pesar de los esfuerzos del personal de salud en aplicar las
medidas profilacticas, lavado de manos y aislamiento.

La adecuada adherencia a los protocolos de ventilacién
mecdnica invasiva y no invasiva, uso de catéteres centrales
y alimentacién enteral impacta en la presentacién de infec-
ciones asociadas al cuidado de la salud. En nuestro estudio
encontramos que los pacientes incluidos en esta serie pre-
sentaron una mediana de ventilacién mecénica invasiva de
2 dias (RIQ 1-10) y una duracién menor de lo que se consi-
dera un riesgo, con lo que se puede traducir en un adecuado
protocolo de manejo de la via aérea.

El manejo de la sepsis neonatal es heterogéneo ya que la
seleccién del antibiético para el neonato con sospecha de sep-
sis dependera del patégeno predominante de acuerdo con la
epidemiologia y la sensibilidad antimicrobiana de la flora de
cada unidad neonatal?®. En nuestro estudio, el uso de antibi6-
ticos requirié escalonamiento en el 24% (6/25). Sin embargo,
cobran enorme relevancia la identificacién y el aislamiento
de gérmenes, pues en esta serie de casos la mayoria de los
pacientes tuvieron aislamiento de Klebsiella, un germen de
dificil manejo y de un patrén de resistencia antibiética mayor,
lo cual coincide con Eraso et al.?4, quienes hallaron que 61,9%
de los gramnegativos eran BLEE (+), la Klebsiella BLEE estuvo
presente en el 66,7% y la E. coli en el 33,3%.

En general, el patrén de infeccién y las caracteristicas de
los pacientes son similares a los de otras UCIN de la ciudad y
del pais, asi como en los paises en vias de desarrollo, donde
las infecciones por grampositivos predominan, en particular
entre los ninos con bajo peso al nacer. Debido al impacto en
la salud, asi como en los costos de atencién para este grupo
de pacientes, es importante que se desarrollen estudios para
tratar de identificar los factores de riesgo modificables en el
medio ambiente o en las practicas clinicas (uso adecuado de
antibidticos).

El reducido nimero de pacientes incluidos favorece una
alta variabilidad en los resultados. Sin embargo, las caracte-
risticas encontradas en el grupo establecen factores de riesgo
que concuerdan con los reportados en la literatura para la
presentacioén de ITS tardias por gérmenes multirresistentes.
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