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Resumen

“ASOCIACION ENTRE EL PUNTAJE DE LA ESCALA DE RIESGO DE SEPSIS
DE KAISER PERMANENTE Y LA PRESENCIA DE SEPSIS NEONATAL EN
RUPTURA PROLONGADA DE MEMBRANAS”

Introduccién: La ruptura prolongada de membranas es un factor de riesgo para
desarrollar sepsis neonatal, y a su vez, la sepsis es un problema de salud publica
por las complicaciones que puede traer a corto y largo plazo. En el Hospital
Materno Infantil habitualmente a todo recién nacido con ruptura de membranas
igual o mayor a 18 horas se le separa de su madre para administracion de
esquema antibiotico, vigilancia y laboratorios de control. El uso innecesario de
antibidticos puede llegar a producir disbiosis intestinal, lo cual aumenta la
resistencia a antibidticos, altera la inmunidad y predispone a desarrollar problemas
gastrointestinales, obesidad y alergias.

Objetivo: Evaluar la asociacion entre el puntaje de la escala de riesgo de sepsis
tipo Kaiser y la presencia de sepsis neonatal temprana en recién nacidos a
término con ruptura prolongada de membranas mayor a 18 horas.

Material y Métodos: Se realiz6 un estudio prospectivo de tipo cuasi-experimental
en el Hospital Materno Infantil de Mexicali, en el area de toco neonatos y bacinetes
durante el periodo comprendido entre septiembre de 2024 hasta abril de 2025. Se
incluy6 a todo recién nacido >37 semanas de gestacion cuyo unico diagndstico de
ingreso hospitalario fue la presencia de RPM con una duracion >18 horas de
evolucién. Se excluyeron a los recién nacidos con malformaciones congénitas, con
patologias distintas a sepsis y cuyo expediente estuviera incompleto. Se
incluyeron 28 RN con criterios y previo consentimiento informado, se estimé el
riesgo para desarrollar sepsis neonatal temprana a través de la calculadora EOS
del grupo Kaiser. Se analizaron variables maternas y neonatales y la decision
terapéutica de inicio de antibiético combiné la estimacion del riesgo con el juicio
clinico, acorde con la Guia de Practica Clinica mexicana vigente.

Resultados: Los recién nacidos presentaron edad gestacional promedio de 39.3
semanas Yy distribucion equitativa por sexo. El 42% de los RN recibieron

antibioticos, por sospecha de sepsis, siendo la elevacion de la PCR a las 24 horas



el principal motivo. Se realizé una correlacion de Pearson, se pudo observar una
correlaciéon negativa y significativa entre el tiempo de ruptura de membranas y los
niveles de PCR a las 24 horas del RN (r = —=0.405, p = 0.021), lo significa que a
mayor tiempo de exposicidon podria estar asociado con mayor respuesta
inflamatoria. Se encontré una correlacion negativa y significativa entre las horas
previas de administracién de antibidtico materno y la PCR a las 24 horas del RN (r
= —-0.405, p = 0.040), indicando que con mayor anticipacién del tratamiento
materno, podria asociarse con menor inflamacion neonatal. Se realizé un modelo
de regresion lineal, el cual fue estadisticamente significativo (p = 0.040), con un
coeficiente B = —0.557 (IC 95 %: —1.087 a —0.027), lo cual indica que por cada
hora adicional de anticipacién en la administracién del antibiético materno, la PCR
neonatal disminuyd en promedio 0.56 mg/L.

Conclusiones: La escala EOS del grupo Kaiser clasific6 adecuadamente a la
mayoria de los neonatos con bajo riesgo de sepsis, quienes no recibieron
antibiéticos y no presentaron complicaciones. Sin embargo, no se encontré una
asociacion significativa entre el puntaje de la escala EOS y el diagnéstico de
sepsis neonatal temprana en nuestra poblacion. Se observé un posible efecto
protector del antibiético materno administrado oportunamente. Se recomienda
seguir promoviendo el uso racional de antibiéticos, capacitar al personal y ampliar

la investigacion con estudios multicéntricos.
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1. Introduccion

La sepsis neonatal es un sindrome que se caracteriza por invasion de agentes
patdgenos los cuales causan signos y sintomas inespecificos(Celik et al., 2022).
Pueden manifestarse como dificultad respiratoria, alteraciones hemodinamicas,
ictericia, rechazo al alimento, hipoglucemia, hipotermia, irritabilidad, convulsiones,
letargo, problemas para succionar etc. Se clasifica como sepsis temprana si la
aparicion de las manifestaciones clinicas se da en las primeras 72 horas de vida y
tardia si es después de las 72 horas (Procianoy & Silveira, 2020). Entre los
factores de riesgo para sepsis se encuentran la prematurez, el bajo peso al
nacer,colonizaciéon materna por estreptococo del grupo B, corioamnionitis y la
ruptura de membranas (RPM) igual o mayor a 18 horas de evolucién (Procianoy &
Silveira, 2020).

La sepsis neonatal continua siendo una de las principales causas de
morbimortalidad a nivel mundial, ya que se estima que aproximadamente se
documentan 2,824 casos por cada 100,000 nacidos vivos, con una mortalidad de
17.6%, sobre todo, en paises de en vias de desarrollo (Celik, Hanna, Canpolat, &
Pammi, 2022). En México, no se conoce con exactitud la incidencia de sepsis, sin
embargo, se estima que es la tercera causa de mortalidad neonatal (Centro
Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud [CENETEC], 2019). A causa de la
inespecificidad de los sintomas y a que el estandar de oro, es el crecimiento de
microorganismos patogenos en cultivos de fluidos corporales que son estériles.
No se ha establecido un consenso que unifique la definicion de sepsis, por lo que

existen dificultades para un diagndstico temprano y oportuno.

Como respuesta a esta problematica, en la practica clinica se ha vuelto comun el
uso de antibidticos empiricos en neonatos con factores de riesgo, aunque no
siempre esté justificado. Aunque su administracion sea con la intencion de
proteger al recién nacido, se han demostrado serias consecuencias, como lo son
el impacto negativo en el desarrollo del microbioma en el periodo neonatal,

aumento de la resistencia a antibiéticos, alteracidon de la inmunidad y mayor riesgo
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a desarrollar problemas gastrointestinales, obesidad y alergias (Reyman, M., et al
2022).

Existen biomarcadores para identificar la sepsis neonatal como la proteina C
reactiva (PCR) la cual es un reactante de fase aguda que se produce en el higado.
Se ha demostrado que su uso tiene validez para identificar a neonatos con sepsis
si se utiliza en conjunto con otros marcadores y escalas clinicas. En el 2019 la
Academia Americana de Pediatria recomendé el uso de una calculadora del grupo
Kaiser, para determinar el riesgo de desarrollar sepsis en neonatos mayores a 35
semanas de gestacion (SDG), asi como para determinar la necesidad de inicio de

antibidtico empirico en el recién nacido (Tingyu Li. et al., 2023).

En el Hospital Materno Infantil habitualmente a todo recién nacido con ruptura de
membranas igual o mayor a 18 horas se le separa de su madre, para
administracion de esquema antibiotico, vigilancia y laboratorios de control a las 72
horas para descartar sepsis neonatal. Resulta relevante evaluar si el valor
predictivo del puntaje de la escala de riesgo, Early-Onset Sepsis Calculator (EOS
Calculator), es aplicable en nuestra poblacion como herramienta de deteccion
oportuna de sepsis neonatal. Esto con la intencién de disminuir la exposicion

inadecuada a antibidticos en etapas tempranas de la vida del recién nacido.
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2. Marco Teodrico

Aunque no existe un consenso internacional que defina la sepsis neonatal,
podemos encontrar que la mayoria de la literatura concuerda en que es un
sindrome que se caracteriza por invasion de agentes patdégenos los cuales causan

signos y sintomas inespecificos(Celik et al., 2022).

Segun la Guia de Practica Clinica de la Secretaria de Salud (2019), la sepsis
neonatal se define como un sindrome clinico en un nacido de 28 dias de vida o
menos, que se manifiesta por signos sistémicos de infeccidn y aislamiento de un
patdgeno bacteriano del torrente sanguineo. A nivel mundial, se estima que
aproximadamente se documentan 2,824 casos por cada 100,000 nacidos vivos,
con una mortalidad de 17.6% (Fleischmann et al.2021). Representa la tercera
causa de mortalidad en nuestro pais, sin embargo, sospechamos que existe un
alto porcentaje de casos no reportados, ya que se desconoce la incidencia exacta
debido a que no contamos con un sistema que se encargue de la vigilancia de

esta entidad.

La principal clasificacion se basa segun el tiempo de aparicién, pudiendo clasificar
a la sepsis neonatal como temprana (si se presenta en las primeras 72 horas del
nacimiento) o tardia (a partir del tercer dia de vida), ya que dependiendo del
tiempo de presentacion, habra variacion de los factores de riesgo, agentes
etiolégicos, manejo y tratamiento. Podemos encontrar otras subclasificaciones
como sepsis probable, si hay factores de riesgo con o sin datos clinicos; clinica,
con hallazgos clinicos y de laboratorio, pero sin agente etiologico identificado y

confirmada, cuando se demuestra el agente causal (Odabasi &amp;Bulbul, 2020).

La ruptura prematura de membranas (RPM) se define como la pérdida de
continuidad de las membranas amnidticas y el paso de liquido por el canal vaginal
antes del comienzo del trabajo de parto (Enjamo M,et al.,2022). Este se clasifica
segun la edad gestacional en pretérmino si ocurre antes de las 37 semanas y a
término si ocurre después de las 37 semanas de gestacion (Enjamo M, et al.,2022).

La RPM es una de las causas de morbilidad y mortalidad perinatal y una de las
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principales causas de sepsis neonatal, ya que predispone la colonizacién e
infeccién del feto y recién nacido con bacterias del tracto genitourinario materno
(Flannery, D. D., &amp; Puopolo, K. M. 2022).

La sepsis neonatal temprana se ha relacionado con factores maternos como
infecciones intrauterinas, corioamnionitis y ruptura prolongada de membranas, asi
como con factores neonatales como la prematuridad y el bajo peso al nacer . Los
principales agentes etiolégicos son los que se encuentran en el tracto
genitourinario y se transmiten in utero o al momento del parto, de los cuales
destacan estreptococo del grupo B (EGB), Escherichia coli y otros no tan
frecuentes como Listeria monocytogenes y S. aureus (Puopolo et al., 2019).
Recientemente se ha observado que en paises en desarrollo, los agentes
causales de la sepsis neonatal temprana y tardia han evolucionado, segun
Harrison et al. (2024) encontraron que las bacterias gram negativas como
Klebsiella spp. y Staphylococcus aureus son hoy en dia predominantemente los

causantes de esta enfermedad.

En cuanto a la sepsis neonatal tardia segun Coggins y Glaser (2022) se considera
que los agentes etiolégicos son adquiridos en la comunidad o de manera
nosocomial, por lo que algunos de los factores de riesgo son recién nacidos que
presenten una condicidon critica que amerite invasiones como catéteres venosos
centrales, ventilacion mecanica, drenajes, intervenciones quirurgicas o nutricion
parenteral prolongada. También se mencionan factores como la hipoxia, acidosis,
y enfermedades metabdlicas congénitas, contribuyen al desarrollo de sepsis.
Dentro de los agentes causales mas comunes se encuentran Staphylococcus
epidermidis, Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae y

Enterobacter spp.

Las principales diferencias entre la sepsis de un neonato y de un paciente
pediatrico, son que cada grupo etario esta expuesto a distintos patdgenos y que la
respuesta inmune que generan se modifica acorde a su edad. En el neonato la
respuesta del sistema inmunolégico depende de la inmunidad innata, hay menor

produccion de citocinas proinflamatorias y células como neutrdfilos, (los cuales
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tienden a deformarse y a tener una menor capacidad para fagocitar), asi como una
pobre respuesta a estimulos (Fischer, Wegner, Bittmann, & Sadeghi, 2022), por lo
que el recién nacido tiende a ser mas susceptible a sepsis que el resto de la
poblacion. Inclusive, hay diferencias en la respuesta a la sepsis entre neonatos, ya
que corresponde a un grupo heterogéneo, debido a las variaciones que existen
segun la edad gestacional, el tiempo de presentacion y el origen de la sepsis
(Petros et al., 2022).

El diagnostico sigue siendo un reto ya que no se cuenta con una escala validada
que se encargue de identificar y cuantificar hallazgos clinicos, laboratoriales e
intervenciones clinicas. Los signos suelen ser muy inespecificos y no siempre se
deben a un proceso infeccioso. Acorde Odabasi y Bulbul (2020) pueden
manifestarse como dificultad respiratoria, alteraciones hemodinamicas, ictericia,
rechazo al alimento, hipoglucemia, hipotermia, irritabilidad, convulsiones, letargo,

problemas para succionar etc.

El gold standard sigue siendo un cultivo de sangre positivo, sin embargo en la
practica clinica raramente se encuentra disponible, sin mencionar lo dificil que
puede ser obtener el volumen de sangre necesario para la muestra. Ademas,
aproximadamente el 70% resulta negativo debido a que presentan poco desarrollo
bacteriano. No se cuenta con un biomarcador sensible y especifico para detectar
sepsis, pero existen algunas pruebas de laboratorio como el PCR, que a pesar de
que tiene sus limitaciones (se puede elevar en los primeros dias de vida en
neonatos sanos) a demostrado ser buen marcador para evaluar la respuesta de
los antibidticos y si se usa en conjunto con otros marcadores, aumenta la precision
para detectar sepsis. La procalcitonina, es un marcador util, sin embargo, sus
concentraciones varian segun las horas y dias de vida, por lo que se considera

mas util para identificar sepsis neonatal tardia.

Dependiendo de los hallazgos clinicos, también se pueden usar otros métodos
diagndsticos como cultivos de liquido cefalorraquideo, secrecion bronquial y
urocultivo. Actualmente, se continua la busqueda de marcadores tempranos para

detectar sepsis neonatal, siendo objetos de estudio prometedores la interleucina 6
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y 8, factor de necrosis tumoral (TNF) y células de adhesion molecular como la

presepsina.(Boscarino et al., 2023).

El tratamiento debe iniciarse en pacientes que presenten datos clinicos vy
laboratoriales, inclusive si existe un cultivo de sangre o de liquido cefalorraquideo
negativo. El tratamiento de eleccion en la sepsis neonatal es empirico, siendo la
combinacion de ampicilina y gentamicina, el esquema de eleccion ya que suelen
ser efectivos contra los agentes etiolégicos mas comunes como el EGB y otras
especies de enterococos y estreptococos. En casos de sepsis tardia se puede
emplear vancomicina y una cefalosporina de tercera generacion para cubrir S.
aureus y bacterias gram negativas (Odabasi & Bulbul, 2020). Idealmente el
tratamiento deberia orientarse a los agentes patdgenos y a los patrones de
resistencias de cada hospital para que se ajusten mas a la poblacion. La duracion
del esquema antibidtico debera ser guiada por el juicio clinico del médico y

complementado con paraclinicos y/o6 cultivos seriados. (Puopolo et al., 2019).

Segun Sanchez Salguero (2024) el desarrollo del microbioma intestinal del recién
nacido inicia al estar en contacto con la microbiota de la madre al momento de
pasar por el canal vaginal durante el parto. La alimentacion con leche materna
aporta multiples microorganismos como Lactobacillus, Bifidobacterium 'y
Streptococcus, los cuales promueven una microbiota intestinal saludable y
protegen al recién nacido en contra de patdgenos e influyen en la maduracion del

sistema inmunoldgico.

Se ha observado que la exposicion temprana a antibidticos tiene un impacto
significativo en el desarrollo del microbioma intestinal, tales como la disminucién
de especies como Bifidobacterium spp. y el aumento de resistencias bacterianas
inclusive si se disminuyen los dias de antibiético(Reyman et al., 2022). Podemos
encontrar consecuencias a corto plazo como son el aumento de riesgo de
enterocolitis necrotizante, infecciones invasivas por hongos (principalmente
especies de Candida) y aumento en las tasas de mortalidad (Esaiassen et al.,

2017). A largo plazo se puede ver afectada la inmunidad y predisponer a mayor
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riesgo a desarrollar problemas gastrointestinales, obesidad y alergias (Reyman, M.,
et al 2022).

Debido a las consecuencias de la exposicidon temprana a antibidticos ya
comentadas, es importante destacar la importancia de actualizar la clasificacién y
el diagnostico de la sepsis neonatal temprana. A lo largo de los afios, se han
desarrollado diferentes escalas para estimar el riesgo de desarrollar sepsis
neonatal temprana, como la escala de Tollner y los criterios EMA para sepsis
neonatal, que evaluan parametros de laboratorio junto con manifestaciones
clinicas(Odabasi &; Bulbul, 2020).

A pesar de los numerosos intentos, aun no se ha desarrollado una escala debido a
que no se cuenta con una definicion precisa y unanime de sepsis neonatal, la
disponibilidad de los recursos para pruebas de laboratorio y biomarcadores, asi
como la aplicabilidad y validacion en diferentes poblaciones neonatales(Sofouli
GA. et al., 2022). Existen otras escalas de riesgo como la desarrollada por El
Instituto Nacional para la Excelencia en Salud y Atencion (NICE) del Reino Unido,
las cuales han sido actualizadas en 2021, donde se establecieron directrices para
clasificar al recién nacido con riesgo de sepsis en base a banderas rojas, factores
de riesgo y signos clinicos hasta las 72 horas de vida (Fleiss et al., 2023). El grupo
Kaiser Permanente del Norte de California desarroll6 una escala de riesgo de
sepsis que incluye los factores de riesgo de mayor impacto para estimar la
probabilidad de desarrollar sepsis y disminuir asi hasta el 40% de uso innecesario
de antibidtico (Procianoy &amp; Silveira, 2020). Inclusive la Academia Americana
de Pediatria recomienda el seguimiento clinico por 48 horas para identificar datos

de sepsis, antes de iniciar un esquema antibiético (Puopolo et al., 2018).

La escala de sepsis neonatal Kaiser, utiliza variables continuas y categoricas en
conjunto con el estado clinico del neonato en las primeras 6 a 12 horas de vida.
Las variables incluyen: edad gestacional (= 34 semanas), temperatura materna
maxima durante el parto, duracién de la ruptura de membranas, si se conoce la

colonizacion materna por EGB, uso de antibidticos durante el parto y el estado
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clinico del recién nacido (ver tabla 1). La calculadora brinda un puntaje de riesgo

que orienta al médico acerca de la decisién de iniciar antibiético o no.

Tabla 1

Clasificacion sequn el examen clinico del recién nacido

Examen clinico

Descripcion

Enfermedad
clinica

1. Persiste con necesidad de nCPAP/HFNC/ventilacion
mecanica (fuera de la sala de parto)
Inestabilidad hemodinamica gue requiere drogas vasoactivas
Encefalopatia neonatal/ depresion perinatal

-Convulsiones

-Apgar a los 5 minutos <& puntos
4. Necesidad de oxigeno suplementario durante > 2 horas para

mantener saturaciones >90% (fuera de |la sala de parto)

@ N

Presentacion
dudosa

1. Anormalidades fisiolégicas persisten > 4 horas
-Taquicardia (FC > 160)
-Taquipnea (FR > 60)
-Temperatura (hipotermia/hipertermia) (> 38°C 0 < 36.4°C)
-Dificultad respiratoria (quejido, retracciones y aleteo nasal)
gue no requiere oxigeno suplementario

2. Dos o mas anormalidades fisioldgicas que persisten > 2 horas
-Taquicardia (FC > 160)
-Taquipnea (FR > 60)
-Temperatura (hipotermia/hipertermia) (> 38°C o < 36.4°C)

3. Dificultad respiratoria (quejido, retracciones y aleteo nasal
gue no requiere oxigeno suplementario.

Nota: Las anormalidades clinicas pueden ser intermitentes.

Buena
apariencia

Sin anormalidades fisiolbgicas

Nota. Adaptado de: Kaiser Permanente. (s.f). Classification - Neonatal Sepsis Calculator. Sitio web de la
calcwladora de sepsis neonatal. HFNC= terapia respiratoria nasal de alto flujo; nCPAP= presion nasal positiva

continua en la via aérea

En un estudio realizado por Pettinger et al. (2019), encontraron que aplicar la

escala EOS del grupo Kaiser disminuy6 44% el uso de innecesario de antibidticos
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en su poblacion, con lo que podemos concluir que es una herramienta util para
estratificar a los recién nacidos que presenten bajo riesgo para desarrollar sepsis
neonatal temprana y evitar la exposicidon innecesaria a antibidticos. Cabe
mencionar que, a pesar de que orienta al médico pediatra, no se puede dejar de
lado el juicio clinico, ya que existe una proporcion de recién nacidos con sepsis
neonatal temprana pueden encontrarse asintomaticos al nacer, por lo que es
importante mantener una estrecha vigilancia y una evaluacién cuidadosa (Fleiss et
al., 2023).

Aunque actualmente ya se cuenta con suficiente evidencia sobre los efectos
contraproducentes que genera la exposicion de antibidticos en los primeros dias
de vida, en muchas instituciones de salud en nuestro pais, se continuan practicas
que involucran el uso innecesario de antibidticos. Entre las posibles causas
podemos asociar que desafortunadamente nos encontramos en un pais en vias de
desarrollo, donde predomina un nivel socioeconémico bajo y desabasto
institucional a nivel nacional, lo que limita el acceso a pruebas costosas como los
cultivos y reactantes de fase aguda. Otro obstaculo es que, si bien la calculadora
EOS del grupo Kaiser es ampliamente validada en cohortes internacionales, su
implementacion y su efectividad no ha sido lo suficientemente evaluada en

contextos clinicos locales.

Por lo tanto, este estudio busca aportar evidencia en nuestra poblacién local, que
permita reforzar las decisiones clinicas de los pediatras para el abordaje de sepsis

neonatal temprana, y asi reducir el uso de antibiéticos mal indicados.
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3. Antecedentes

A pesar de que se han hecho avances en cuanto al diagndstico y etiologia de la
sepsis neonatal temprana, continua representando una de las principales causas
de morbimortalidad de recién nacidos a nivel mundial, esto debido a que sigue
representando un reto su identificacion debido a los signos inespecificos que se
pueden presentar en las primeras horas de vida (Fleischmann et al., 2021). Hoy en
dia en México, no se cuenta con un sistema nacional de vigilancia epidemioldgica
que proporcione estadisticas actualizadas y especificas sobre la incidencia de la
sepsis neonatal. Segun el Informe de Avance y Resultados 2022 del Instituto
Nacional de Perinatologia (INPer), la sepsis neonatal continia siendo una de las
principales causas de mortalidad neonatal en nuestro pais, a pesar de que la tasa
de mortalidad ha disminuido significativamente en las ultimas décadas.

A lo largo de los ultimos afios, se han investigado las principales causas de sepsis
neonatal, factores de riesgo asociados, las variantes de la presentacion clinica,
escalas de estratificacion de riesgo y biomarcadores especificos que permitan
hacer un diagndstico precoz. Se han identificado multiples factores de riesgo
maternos, como lo son corioamnionitis, ruptura prolongada de membranas, fiebre
durante el parto y principalmente, la colonizacién por EGB y E. coli. Los factores
de riesgo neonatales se asocian con prematurez, peso bajo para la edad
gestacional, asfixia perinatal y anomalias congénitas.

La escala de riesgo de sepsis neonatal desarrollada por Kaiser Permanente ha
sido evaluada en multiples contextos como una herramienta util para reducir el uso
innecesario de antibidticos sin incrementar los casos de sepsis no tratada
(Kuzniewicz et al, 2017). No obstante, su aplicacion en contextos
latinoamericanos, donde los perfiles epidemiologicos y las practicas clinicas
pueden diferir, sigue siendo limitada.

Se justifica la realizacion del presente estudio, cuyo propdsito es evaluar la
asociacion de riesgo de Kaiser Permanente, en la toma de decisiones clinicas
sobre el uso de antibidticos en recién nacidos con factores de riesgo, asi como

explorar la relacion con variables clinicas y paraclinicas

20



4. Planteamiento del Problema

En el Hospital Materno Infantil habitualmente a todo recién nacido con ruptura de
membranas igual o mayor a 18 horas se le separa de su madre para
administracion de esquema antibiotico, vigilancia y laboratorios de control a las 72
horas para descartar sepsis neonatal. La aplicacion de una escala para estratificar
el riesgo de desarrollar sepsis neonatal podria ser de utilidad para reducir la
separacion del binomio madre-hijo, el tiempo de estancia hospitalaria y disminuir el
uso indiscriminado de antibidtico, la suspension de lactancia materna y los riesgos
que a corto y largo plazo que condicionaran en el recién nacido.

Pregunta de investigacion

¢ Existe asociacion entre el puntaje de la escala de riesgo de sepsis del grupo
Kaiser y la presencia de sepsis temprana en neonatos a término con ruptura

prolongada de membranas?

5. Justificacion

En los primeros dias de vida, tres elementos decisivos con repercusion para la
salud del neonato: via de nacimiento, alimentacioén y la exposicion a antibiéticos
(Castafieda Guillot, 2021) La exposicion a antibidticos en los primeros dias de vida
se asocia con alteraciones en el desarrollo del microbioma intestinal,
especificamente con la disminucion en la diversidad de especies de
Bifidobacterium las cuales tienen un rol importante para el equilibrio intestinal
(Uzan-Yulzari, A., Turta, O., Belogolovski, A. et al., 2021).

La pérdida de lactancia materna contribuye mas al desequilibrio del microbioma,
ya que es uno de los determinantes mas importantes para el desarrollo,
composiciéon y funcién del microbioma del recién nacido, ya que contiene
prebioticos (oligosacaridos) y probiodticos (Lactobacillus y Bifidum). Sumando esto
al uso inadecuado de antibitticos, puede traer consecuencias negativas en el
neurodesarrollo y crecimiento del neonato, asi como aumentar el riesgo de

obesidad y enfermedades cardiovasculares (Uzan-Yulzari, A., Turta, O.,
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Belogolovski, A. et al., 2021). También se ha observado que aumenta el riesgo a
desarrollar resistencia a antibiéticos, cdlico infantil, sibilancias, alergias, trastornos
gastrointestinales, asi como también la correlacion de su uso en la primera

semana de vida trae efectos adversos mas pronunciados (Reyman et al., 2022)

Globalmente, en el 2021 se reportaron 2.3 millones de muertes neonatales segun
la UNICEF y se estima que la sepsis neonatal representa la tercera causa de
muertes en recién nacidos. Afecta aproximadamente entre 1.3 a 3.9 millones de
neonatos y representa una carga individual y social debido a los altos costos que
genera al sector salud por el alargamiento de estancia hospitalaria, asi como
también, por la discapacidad de por vida que puede ocasionar (Rosa-Mangeret F.
et al., 2022).

6. Hipétesis y Objetivos

6.1. Hipétesis nula

No existe asociacion entre el puntaje de la escala de riesgo de sepsis tipo Kaiser y
la presencia de sepsis neonatal temprana en recién nacidos a término con ruptura
prolongada de membranas.

6.2. Hipétesis alterna

Existe asociacidén entre el puntaje de la escala de riesgo de sepsis tipo Kaiser y la
presencia de sepsis neonatal temprana en recién nacidos a término con ruptura
prolongada de membranas.

6.2. Objetivo general

Evaluar la asociacién entre el puntaje de la escala de riesgo de sepsis tipo Kaiser
y la presencia de sepsis neonatal temprana en recién nacidos a término con
ruptura prolongada de membranas mayor a 18 horas.

6.3. Objetivos especificos

Describir las caracteristicas clinicas y paraclinicas de los recién nacidos a término

con ruptura prolongada de membranas mayor a 18 horas de evolucion.
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Determinar la proporcién de recién nacidos con ruptura prolongada de membranas

que desarrollara sepsis neonatal temprana segun criterios clinicos y paraclinicos.

Correlacionar la relacion entre el puntaje de la escala de riesgo de sepsis tipo
Kaiser y el diagnostico de sepsis neonatal temprana.

Analizar la relacién entre variables maternas y neonatales con la presencia de
sepsis neonatal temprana.

7. Materiales y Métodos

7.1. Diseio del estudio

Se realizé un estudio prospectivo de tipo cuasi-experimental en el Hospital
Materno Infantil de Mexicali, en el area de toco neonatos y bacinetes durante el
periodo comprendido entre septiembre de 2024 hasta abril de 2025.

Se introdujo la aplicacion sistematica de la escala de riesgo de sepsis tipo Kaiser
como parte de un protocolo institucional, con la finalidad de orientar y apoyar la
toma de decisiones clinicas respecto al inicio del tratamiento antibidtico en recién
nacidos a término con ruptura prolongada de membranas.

7.2. Descripcion de la poblacion

La poblacion del estudio incluyé a todo recién nacido igual o mayor a 37 semanas
de gestacion cuyo unico diagnostico de ingreso hospitalario fue la presencia de
RPM con una duracion igual o mayor de 18 horas de evolucion, nacidos en el
Hospital Materno Infantii de Mexicali durante el periodo comprendido entre
septiembre de 2024 hasta abril de 2025.

Previo a la inclusidn, se obtuvo consentimiento informado por escrito de la madre,
y posteriormente se aplico el protocolo de evaluacion clinica basado en la escala
de riesgo de sepsis neonatal temprana (EOS Calculator) desarrollada por el grupo
Kaiser Permanente (Puopolo et al., 2011) la cual se encuentra disponible:
https://neonatalsepsiscalculator.kaiserpermanente.org/. Dicha herramienta permite
estimar el riesgo de sepsis neonatal temprana de manera individualizada en recién

nacidos a término con factores de riesgo perinatales. Establece estrategias de
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manejo clinico que pueden incluir observacién clinica sin tratamiento con
evaluacion paraclinica seriada, asi como el inicio inmediato de tratamiento

antibiotico empirico.

Los datos recolectados y registrados en una base estructurada incluyeron:
e Edad gestacional (semanas completas)
e Temperatura materna maxima antes del parto
e Horas de ruptura de membranas
e Colonizacion materna por Estreptococo grupo B
e Tipo de antibidtico y tiempo de administracién materno previo alparto.
e Puntaje generado por la escala de riesgo de sepsis (EOS Calculator)
e Clasificacion clinica del recién nacido (estable o sintomatico)
e Presencia o ausencia de sepsis neonatal temprana segun criterios clinicos
y paraclinicos

e Presencia o ausencia de tratamiento antibidtico en el recién nacido

La decisidon de iniciar antibiético en el neonato se basé en funcién de la
clasificacion de riesgo y la sospecha de sepsis en el paciente, conforme a los
algoritmos establecidos en el flujograma (ver figura 1).

Se definid sepsis neonatal temprana como la presencia de signos clinicos
sugestivos de infeccion sistémica y/o alteraciones para clinicas compatibles con el
proceso infeccioso ocurridos en las primeras 24 horas de vida, en recién nacidos a
término con ruptura prolongada de membranas igual o mayor a 18 horas. Los
criterios clinicos considerados fueron los comentados en la tabla 1.

El inicio de tratamiento antibidtico se basdé en esta definicion, siguiendo lo
establecido por el protocolo institucional. Se utilizé la escala de riesgo de sepsis
tipo Kaiser Permanente como herramienta complementaria, en ningin momento
se sustituy6 el criterio clinico, conforme lo lineamientos recomendados por la Guia
de practica clinica mexicana para el diagndstico, tratamiento y prondstico de la

sepsis neonatal, actualizada en abril de 2019.
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7.3. Calculo del tamafio de muestra

La incidencia institucional de ruptura prolongada de membranas durante el afo
2023 fue del 3% del total de nacimientos. Con base en esta proporcion, se estimé
que seria necesario revisar aproximadamente 1160 nacimientos para obtener una
muestra de 35 recién nacidos con RPM > 18 horas.

Debido de que se tratdé de un estudio tipo exploratorio y a la falta de datos previos
locales sobre la frecuencia de sepsis neonatal temprana en nuestra poblacion, se
estableci6 como meta un tamafio de muestra minimo de 35 pacientes, con la
finalidad de garantizar la factibilidad operativa y permitir el analisis de asociaciones

mediante regresion logistica binaria.

7.4. Criterios de seleccion

El universo estuvo constituido por todo recién nacido a término (igual o mayor de
37 semanas de gestacidn) con ruptura prolongada de membranas con una
duracion igual o mayor a 18 horas de evolucién, nacido durante el periodo
septiembre 2024-abril de 2025 en el hospital materno infantil.

7.4.1: Criterios de inclusioén:

e Recién nacidos a término de 37 semanas de gestacion.
e Ruptura prolongada de membranas > 18 horas antes del nacimiento.
e Consentimiento informado firmado por parte de la madre o tutor legal.

7.4.2: Criterios de exclusion:

e Presencia de enfermedades perinatales distintas a sepsis que condicionen
hospitalizacion o alteren la evolucion clinica (por ejemplo: asfixia neonatal
moderada a grave, sifilis congénita, cardiopatias congénitas,
malformaciones gastrointestinales).

e Recién nacido cuyo expediente estuviera incompleto o no permitiera aplicar
la escala para EOS de forma adecuada.

e Recién nacido con malformaciones congénitas mayores.
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7.4.3: Criterios de eliminacién
Administracion de antibiético en recién nacidos con un puntaje menor a 3 en la
escala de riesgo EOS del grupo Kaiser Permanente y que no cumpla criterios

clinicos o paraclinicos para sepsis neonatal temprana.

Figura 1

Flujograma

Criterios de inclusién:
Recién nacido a término (>37sdg) con
ruptura de membranas >18 horas
Consentimiento informado firmado por
parte de la madre o tutor legal.
Criterios de exclusion:
Presencia de cualquier patologia que
condicione hospitalizacion diferente a

sepsis
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Nota, ATB = antibidtico, BH= biometria hematica; PCR = proteina C reactiva; RPM = ruptura
proloengada de membranas; SDG= semanas de gestacion,
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7.5. Variables

Variable Definicion Indicador Escala de Tipo

operacional medicion
Leucocitos, | Recuento de Examenes de | Miles por Cuantitativa
iniciales del [ leucocitos en | laboratorio al | microlitro de continua
recién sangre al nacer sangre (1x10s/ulL)
nacido nacimiento
Plaquetas Recuento de Examenes de | Miles por Cuantitativa
iniciales del [ plaquetas en | laboratorio al | microlitro de continua
recién sangre al nacer sangre (1x10s/uL)
nacido nacimiento
PCR inicial Recuento de Examenes de | Miligramos por Cuantitativa
del recién PCR en laboratorio al | litro (mg/L) continua
nacido sangre al nacer

nacimiento
Leucocitos Recuento de Examenes de | Miles por Cuantitativa
del recién leucocitos en | laboratorio a | microlitro de continua
nacido a las | sangre a las las 24 horas | sangre (1x10s/uL)
24 hrs de 24 horas de de vida
vida vida
Plaquetas Recuento de Examenes de | Miles por Cuantitativa
del recién plaguetas en laboratorio a | microlitro de continua
nacido a las [ sangre a las las 24 horas | sangre (1x10s/uL)
24 hrs de 24 horas de de vida
vida vida
PCR del Recuento de Examenes de | Miligramos por Cuantitativa
recién PCR en laboratorio a | litro (mg/L) continua
nacido a las |[sangre alas las 24 horas
24 hrs de 24 horas de de vida
vida vida
Antibiotico Uso de Sionose Si/No Cualitativa
en el recién | antibidtico utilizo dicotdbmica
nacido antibidtico en

el recién
nacido

Presencia de | Datos Justificaciéon | Si/No Cualitativa
sepsis sugestivos de | de antibiético dicotomica

sepsis

basados en

hallazgos

clinicos y/o

paraclinicos.
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Dias de Dias de Numero de Dias Cuantitativa
estancia hospitalizacién | dias discreta
hospitalaria | del recién hospitalizado
nacido
Variables independientes
Variable Definicion Indicador Escala de Tipo
operacional medicion
Puntaje Puntaje Probabilidad Porcentaje (%) | Cuantitativa
Kaiser estimado por porcentual de continua
la calculadora | desarrollar
de sepsis EOS | sepsis
neonatal
temprana
Temperatura | Temperatura Temperatura Grados Cuantitativa
materna maxima de la | materna centigrados continua
madre previa maxima (C°)
al parto
Antibidtico Antibiético Uso de Si/No Cualitativa
materno administrado a | antibidtico en dicotomica
la madre la madre
durante el
trabade parto
Tipo de Tipo de Familia a la 0=No se aplicé | Cualitativa
antibidtico antibiotico que pertenece | 1=Ampicilina nominal
administrado el antibidtico 2= Gentamicina
3=Ampi/Genta
4=Clinda/Genta
5=otro
Antibidtico Intervalo entre | Registro de Horas Cuantitativa
previo al la primera administracion continua
nacimiento dosis de de antibidtico
antibiotico y el | dentro de las
nacimiento del | primeras 4 hrs
recién nacido | previas al
parto
Horas de Tiempo Horas de Horas Cuantitativa
ruptura de transcurrido ruptura de continua
membranas | desde la membranas
ruptura de
membranas
hasta el
nacimiento
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Variable Definicién Indicador Escala de Tipo y escala
operacional medicién de medicién
Nombre del | Apellidos de Identificacion | Cualitativa nominal | Cualitativa
recién la madre unica del nominal
nacido registrado al paciente
nacimiento
del recién
nacido
Fecha de Fecha que se | Fechaenla Fecha Cualitativa
nacimiento |registré enel |[que naci6 el |(dd/mm/ano) nominal/fecha
expediente individuo
clinico
Hora de Hora que se Hora exacta | Horas Cualitativa
nacimiento | registr6 al de nominal/hora
momento del [ nacimiento
parto
Sexo Sexo Masculino Masculino Cualitativa
asignado al Femenino Femenino dicotébmica
nacer
Peso Peso al nacer | Peso Kilogramos (Kg) Cuantitativa
corporal del continua
recién nacido
Longitud Medida al Talla del Centimetros (cm) [ Cuantitativa
nacer recién nacido continua
Semanas Edad Semanas de | Semanas Cuantitativa
de gestacional gestacion del continua
gestacién medida por recién nacido
Capurro
APGAR Puntaje Valoracion Puntaje 0 a 10 Cuantitativa
APGAR al clinica en los discreta
primer minuto | primeros 5
yalos5 minutos de
minutos de vida
vida
Silverman Evaluacion Valoracion Puntaje 0a 10 Cuantitativa
del esfuerzo clinica para discreta
respiratorio al | dificultad
nacer respiratoria
Motivo de Indicacién Justificacion | 0) No se aplicé Cualitativa
antibidtico | médica para [ de antibiético | 1) Dato clinico nominal
en el recién | el inicio de 2) Dato paraclinico
nacido antibiético al nacimiento

3) Dato paraclinico
a las 24 horas

4) Dato clinico y
paraclinico
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7.6. Analisis estadistico

Creacion de base de datos:

Se realizd6 una hoja de Excel para recoleccion de datos, mismos que seran
tabulados para su analisis. En la base se vaciaran los datos del recién nacido
como nombre, sexo, fecha de nacimiento, somatometria, APGAR y Capurro, asi
como el puntaje de escala de riesgo EOS del grupo Kaiser, laboratorios de ingreso
y de control a las 24 horas, administracion de antibioticos y si desarrollo sepsis.

Plan y tabulacion de analisis:

El analisis estadistico se realizo utilizando el programa estadistico de IBM SPSS
version 20.0. Primeramente, se aplicé estadistica descriptiva para caracterizar a la
poblacién en estudio. Las variables cuantitativas fueron resumidas mediante
medidas de tendencia central (media), dispersion (desviacién estandar) y rango
(minimo y maximo). Las variables cualitativas fueron descritas mediante
frecuencias absolutas y porcentajes.

Posteriormente, se evalué la distribucion de normalidad de las variables
cuantitativas mediante la prueba de Shapiro-Wilk, debido al tamafio de la muestra
(< 50). Las variables que no presentaron una distribucion normal fueron
analizadas mediante pruebas no paramétricas. Para evaluar asociaciones entre
variables cuantitativas sin distribucion normal, se utilizé la correlacién de
Spearman.

Para identificar factores asociados con la administracion de antibidtico en el recién
nacido, se construyeron modelos de regresion logistica binaria, incluyendo
variables clinicas y paraclinicas tanto maternas como neonatales. Se evalu6 el
ajuste de los modelos mediante la prueba de Hosmer-Lemeshow y se reportaron
los valores de p, las razones de momios (OR) y sus respectivos intervalos de
confianza al 95 %.

Asimismo, se realizé un modelo de regresion lineal simple para explorar el efecto
de las horas de administracion de antibidtico materno previo al parto sobre los
niveles de PCR a las 24 horas del recién nacido. Se considerd significancia

estadistica un valor de p < 0.05.

30



7.7. Aspectos éticos

Una vez identificado el recién nacido que cumplia con los criterios de inclusion, se
solicité a la madre o tutor legal la firma del consentimiento informado el cual fue
otorgado de manera libre y voluntaria, con una copia entregada a la madre. La
informacion proporcionada incluyo el proposito del estudio, los procedimientos, los
beneficios esperados, los posibles riesgos, y la garantia de confidencialidad.
Todos los recién nacidos que participaron en el estudio fueron estrictamente
vigilados por parte del servicio de pediatria en el area de bacinetes, con toma de
signos vitales cada cuatro horas durante el periodo de observacion. El protocolo
no implicd omisién de atencion médica, y en ningun caso se retrasd ni nego la
administracion de tratamiento antibidtico cuando existieron datos clinicos o
paraclinicos sugestivos de sepsis neonatal temprana, en concordancia con la
practica clinica habitual.

Dentro de los posibles beneficios para los pacientes se encuentra evitar la
exposicidon innecesaria a antibiéticos, lo que podria reducir el riesgo de disbiosis
intestinal, resistencia a antimicrobiana, y la posterior aparicion de patologias como
enterocolitis, alergias o trastornos metabdlicos.

El principal riesgo potencial fue el retraso en la administracién de tratamiento
antibiético, mismo que fue controlado mediante estricta vigilancia médica durante
las primeras 24 horas de vida.

Se accedio a los datos unicamente a través del expediente fisico, y se garantizo la
confidencialidad y anonimato de los participantes. Los resultados se reportan de

forma agregada, sin identificar a los individuos.

El presente estudio fue desarrollado conforme a los principios éticos de la

investigacion en seres humanos establecidos en:

e La Ley General de Salud en materia de investigacién para la salud (Titulo
segundo, capitulos | y lll)

e La Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, que regula los proyectos
de investigacion en seres humanos

e Los principios de la Declaracion de Helsinki
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El estudio no implicé conflicto de intereses para los investigadores.

8. Resultados

Se obtuvieron un total de 45 pacientes con criterios de inclusién de los cuales 17
tuvieron que ser excluidos del estudio ya que se les administré antibidtico en las
primeras horas de vida sin presentar criterios clinicos ni paraclinicos. El total
obteniendo fue de 28 pacientes de los cuales el sexo fue equitativo, con una
media de 39.3SDG.

Las caracteristicas clinicas y paraclinicas de las madres y los recién nacidos
incluidos en el estudio se presentan en la Tabla 2. En la poblacién materna se
observo un recuento leucocitario promedio elevado y una alta variabilidad en los
reactantes de fase aguda, con valores aumentados de proteina C reactiva (PCR) y
velocidad de sedimentaciéon globular (VSG). La temperatura materna se mantuvo
dentro de parametros normales en la mayoria de los casos, con fiebre registrada
unicamente en una paciente. La gran mayoria de las madres (92.9 %) recibio
antibidtico antes del parto, siendo la ampicilina el farmaco mas utilizado,

administrado en promedio 13.4 horas antes del nacimiento.

En cuanto a las variables neonatales, la edad gestacional promedio fue de 39.3
semanas y el puntaje en la escala EOS fue bajo en la mayoria de los casos. Se
observo una disminucion discreta en los valores de leucocitos y plaquetas a las 24
horas en comparacion con los valores al nacimiento, mientras que la PCR a las 24
horas mostr6 una elevada dispersiéon, reflejando una respuesta inflamatoria
variable entre los pacientes. En total, al 42.9% de los recién nacidos se les
administré antibidtico durante el periodo de vigilancia, siendo la elevacion de la
PCR a las 24 horas (210 mg/L) la causa mas frecuente de inicio terapéutico
(28.6 % del total de casos).

En la Tabla 3 se muestra la distribucién del tipo de antibiético materno recibido
previo al nacimiento. La mayoria de las pacientes recibié ampicilina sola (57.1 %)

0 en combinacion con gentamicina (14.3 %). Solo un pequefo porcentaje recibid
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esquemas alternativos o ningun antibiético. A pesar de su alta frecuencia, el tipo
de antibiético administrado no mostr6 asociacion estadisticamente significativa con

la decision de iniciar antibidticos en el recién nacido (p > 0.05).

En la Tabla 4 se presenta la frecuencia de uso de antibiético en los recién nacidos
incluidos en el estudio, asi como el motivo registrado para su administracién. Un
total de 12 pacientes (42.9 %) recibié antibiotico durante las primeras 24 horas de
vigilancia, mientras que 16 recién nacidos (57.1 %) no requirieron tratamiento
antimicrobiano. El motivo mas frecuente para iniciar antibiético fue la elevacion de
un parametro paraclinico, principalmente la proteina C reactiva a las 24 horas de
vida, representando el 28.6 % del total de la muestra. Solo 3 pacientes (10.7 %)
presentaron datos clinicos aislados sugestivos de sepsis, y un solo caso combiné

alteraciones clinicas y paraclinicas.

Se aplicod la prueba de Shapiro-Wilk para evaluar la normalidad de las variables
cuantitativas. Los valores de PCR al nacimiento y a las 24 horas de vida del recién
nacido no siguieron una distribucion normal (p < 0.05), por lo que se utilizd

estadistica no paramétrica.

Se aplicé una prueba t de una muestra para evaluar si el promedio de algunas
variables era significativamente diferente de cero. Se confirmd que tanto el
promedio de horas de ruptura de membranas (23.64 £+ 7.45 h) como los valores de
PCR a las 24 horas (9.59 = 9.53 mg/L) fueron estadisticamente diferentes de cero
(p < 0.001). Aunque esto era esperado clinicamente, confirma la presencia de
exposicion prolongada y respuesta inflamatoria en la muestra.

Se exploraron asociaciones entre variables clinicas mediante correlacion de
Pearson que se muestra en la tabla 5. Se observd una correlacion negativa y
significativa entre el tiempo de ruptura de membranas y los niveles de PCR a las
24 horas del RN (r = —=0.405, p = 0.021), lo cual sugiere que un mayor tiempo de
exposicidn podria estar asociado con mayor respuesta inflamatoria. También se

encontré una correlacion negativa y significativa entre las horas previas de
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administracion de antibiotico materno y la PCR a las 24 horas del RN (r = —0.405,
p = 0.040), indicando que una mayor anticipacién del tratamiento materno podria
asociarse con menor inflamacién neonatal. No se encontraron correlaciones

significativas entre horas de RPM y la PCR al nacimiento (p = 0.121).

Se construyé un modelo de regresion lineal simple para explorar el efecto del
tiempo de antibidtico materno sobre la PCR neonatal a las 24 horas. El modelo fue
estadisticamente significativo (p = 0.040), con un coeficiente B = -0.557 (IC 95 %:
—1.087 a -0.027), lo cual indica que por cada hora adicional de anticipacién en la
administracion del antibiotico materno, la PCR neonatal disminuyé en promedio
0.56 mg/L. El modelo explicé el 16.4 % de la variabilidad de la PCR (R? = 0.164).

Estos hallazgos se visualizan en la grafica 1.
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9. Discusion

El propdsito de este estudio fue evaluar la asociacién entre el puntaje de la escala
de riesgo del grupo Kaiser y la presencia de sepsis en recién nacidos con RPM
mayor a 18 horas de evolucion en el Hospital Materno Infantil de Mexicali. Esto
con la finalidad de poder clasificar e identificar a los recién nacidos con riesgo de

desarrollar sepsis neonatal temprana y disminuir el uso innecesario de antibioticos.

La escala de Kaiser del grupo Permanente se utiliza para calcular el riesgo de
desarrollar sepsis en neonatos mayores de 34 semanas de gestacion asi como
como guia para el inicio de esquema antibiético empirico, en base del puntaje y
segun el tipo de escenario clinico que el paciente presente (Puopolo et al., 2019).
Dicha escala ha sido utilizada y validada en estudios previos para determinar el
riesgo que tiene el recién nacido para desarrollar sepsis desde el 2019 en paises

desarrollados.

En el presente estudio encontramos que los recién nacidos presentaron
condiciones perinatales favorables al nacimiento, o que concuerda con otros
estudios como el realizado por Sonney et al. (2023) donde evaluaron la aplicaciéon
de la escala EOS en 1,187 recién nacidos (RN) a término y pretérmino tardios

(=35 semanas), sin factores de riesgo.

En cuanto a los paraclinicos, encontramos que el recuento de leucocitos y
plaquetas se mantuvieron en su gran mayoria, dentro de parametros adecuados,
con una variabilidad moderada, siendo la PCR a las 24 horas el biomarcador con
mayor sensibilidad para el diagnostico presuntivo de sepsis.

La poblacion estudiada fue considerablemente homogénea, lo que refuerza su

validez, pero se limita a recién nacidos a término sin otras patologias agregadas.

Casi el 50% del total de recién nacidos con RPM > 18 horas de evolucion,

desarrollaron sepsis neonatal temprana, siendo el diagnéstico respaldado por la

35



guia de practica clinica mexicana vigente, ya que se realiz6 en base a los criterios
clinicos (como fiebre, intolerancia a la via oral o dificultad respiratoria etc.) y
paraclinicos (PCR elevada, leucocitosis o leucopenia). Debido a la carencia de
hemocultivos, no fue posible definir sepsis confirmada, por lo que se adoptd una
definicion clinica respaldada por la Guia de Practica Clinica Mexicana. Sin
embargo, a diferencia de los resultados obtenidos por Resendiz-Albor et al.
(2020) donde se utilizaron criterios diagnésticos similares a los implementados en
nuestro protocolo, se obtuvo una incidencia menor de sepsis neonatal temprana,
con un 13.3%, lo que podria explicarse a que el estudio fue realizado en un pais

desarrollado a diferencia del nuestro.

La evidencia sugiere que a mayor prolongacion de ruptura de membranas, hay un
incremento significativo en el riesgo de desarrollar sepsis neonatal temprana, tal
como lo demostraron Flannery et al.,, 2021. Sin embargo, en nuestra poblacion
encontramos que la duracion de ruptura de membranas fue menor en el grupo que
presentd sepsis neonatal y recibidé antibidtico. Esto podria explicarse por una
mayor vigilancia clinica y paraclinica en los casos con RPM de mayor duracion, lo
que hubiera podido permitir, un manejo conservador seguro.

Adicionalmente observamos que una mayor numero de horas de administracion
de antibiético materno previo al parto se asocié con niveles mas bajos de PCR en
el recién nacido a las 24 horas, lo que sugiere un efecto profilactico efectivo .
Encontramos que por cada hora de retraso de antibidtico a la madre, los valores
de PCR en el RN aumentaron 0.557 mg/dL, lo que refuerza la importancia de la
administracion oportuna de antibidtico profilactico en la madre para disminuir el
riesgo de sepsis neonatal. Estos resultados podrian indicar que, en nuestra
poblacion, el momento y la duracion del antibidtico en la madre tienen un papel
mas relevante que la duracidén aislada de la RPM en el riesgo inflamatorio

neonatal.

Inicialmente, se esperaba encontrar una asociacion positiva entre el puntaje de la

escala de riesgo de sepsis tipo Kaiser Permanente (EOS) y el diagndstico clinico
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de sepsis neonatal temprana, basado en estudios ya realizados como el
Kuzniewicz et al., 2017. Sin embargo, en nuestra poblacién la aplicacion de la
escala de Kaiser no mostré un valor predictivo significativo en la muestra
analizada, considerando el valor total de la escala. Es importante sefalar que
nuestro pais carece de recursos para determinar algunos valores de la escala
como lo son incidencia de sepsis neonatal temprana y el estatus materno de
estreptococo del grupo B en nuestra poblacion. Esto podria explicar la
discrepancia entre nuestros resultados y los publicados por Anich Gutiérrez et al.,
2022, en conjunto con el tamano pequefo de la muestra y el poco apego para la

aplicacion de la escala EOS por parte del personal médico.

Pese al escaso valor predictivo observado de la escala, encontramos que su uso
respalda que la calculadora EOS mejora la utilidad clinica al guiar de forma mas
precisa el inicio de antibiéticos en nifios asintomaticos, lo que concuerda con el
estudio de Uscanga-Carrasco et al. (2021), realizado en un hospital mexicano de
tercer nivel. Dicho estudio demostré que la calculadora EOS representa un cambio
benéfico, ya que introduce una evaluacidon de riesgo individualizada apoyada en
evidencia, que optimiza la toma de decisiones clinicas y disminuye el uso de

antibioticos en los primeros dias de vida.

También se analizaron parametros paraclinicos en la madre para evaluar la
presencia de respuesta inflamatoria sistémica y su asociacion con el riesgo
infeccioso neonatal, encontrando que el tipo de antibidético administrado a las
madres, la temperatura y PCR maternas, no mostraron asociacion significativa con

la decision de la administracion de antibidtico al recién nacido.

Una de las principales limitaciones de este estudio fue la resistencia del personal
médico para aplicar de forma consistente la escala de riesgo EOS y adherirse al
protocolo de manejo conservador en neonatos con bajo puntaje, incluso en
ausencia de criterios clinicos o paraclinicos de sepsis. En varios casos, se optd

por iniciar antibiéticos empiricamente con base en practicas tradicionales, bajo el
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argumento de prevencion mas que en evidencia actualizada, lo que reflejé una
preferencia por esquemas rutinarios por encima de las guias de practica clinica
vigentes. Esta situacidn evidencia una necesidad urgente de capacitacion continua
y sensibilizacion sobre el uso racional de antibidticos y la implementacion de
protocolos institucionales basados en evidencia. Para futuras etapas del estudio,
sera indispensable contar con el respaldo institucional para garantizar la aplicacién
homogénea del protocolo, asi como promover una cultura médica que valore la

actualizacion profesional y la participacion activa en la investigacion clinica.
Consideramos que es necesario continuar con el protocolo para ampliar el tamafio

de la muestra para que sea significativa y asi poder decidir si la implementacion de

dicha escala, se adapta a las caracteristicas y necesidades de nuestra poblacion.
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10. Conclusiones

En este estudio, el uso de la escala EOS del grupo Kaiser, clasifico
adecuadamente a la mayoria de los neonatos con bajo riesgo de sepsis, quienes
no recibieron antibioticos y no presentaron complicaciones. Sin embargo, no se
encontré una asociacion significativa entre el puntaje de la escala EOS y el
diagnostico de sepsis neonatal temprana en nuestra poblacion.

Se identificé una posible relacion protectora entre la administracion oportuna de
antibidtico materno y la disminucion de la respuesta inflamatoria neonatal, o que
refuerza la importancia del manejo prenatal adecuado.

Finalmente, recomendamos continuar promoviendo el uso racional de antibiéticos
mediante el desarrollo y seguimiento de estudios multicéntricos con mayor tamano
de muestra, en conjunto de la capacitacion del personal médico sobre la aplicacion

de escalas basadas en evidencia.
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Anexo A: Acta de aprobacién del Comité de Etica en Investigacion.

Comité de Etica en Investigacién

: = CEI-HGMXL-ISESALUD
del Hospital General de Mexicali

Unidad Administrativa: Departamento de Ensefianza e inv. | Area Responsable: Comité de Ensefianza e Investigacion

Asunto: Dictamen de Protocolo de Investigacién
Mexicali, Baja California, a 15 de diciembre de 2024

DRA. DIANA ALEJANDRA VALDEZ GASTELUM
INVESTIGADOR PRINCIPAL
PRESENTE.-

Por medio de la presente, nos complace informar que el protocolo “UTILIDAD DE
UNA ESCALA DE RIESGO DE SEPSIS EN RECIEN NACIDOS CON RUPTURA
PROLONGADA DE MEMBRANAS”, presentado ante el Comité de Etica en
Investigacién del Hospital General de Mexicali fue

APROBADO

Por lo cual se le asignd el siguiente nimero de Registro:

02-01-HGMXLI/CEII2024-38

ATENTAMENTE

2=
DRA. MARLENEVANESSA SALCIDO REYNA
PRESIDENTE DEL COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION

Calle del Hospital S/N, Centro Civico, Mexicali, B.C. 21000 _Tel, 68-65-56-11-23
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Anexo B: Acta de aprobacién del Comité de Etica en Investigaciéon del Hospital

Materno Infantil.

ENTIDAD: INSTITUTO DE SERVICIOS DE SALUD
PUBLICA DEL ESTADO DE B. C.

SECCION: Hospital Materno Infantil de Mexicali.
NUMERO DE OFICIO: CDEI-0008-21

Asunto: Dictamen del Comité de Etica en Investigacién

Dictamen

Tomando como base el titulo Segundo del Reglamento de la Ley General de
Salud, en materia de Investigacion para la Salud, sobre los aspeclos éticos de la
Investigacion en Seres Humanos, que en su articulo 13 a la letra dice: “Toda
Investigacién en la que el ser humano sea sujeto de estudio, debera prevalecer el criterio
del respecto a su dignidad y la proteccion de sus derechos y bienestar” y considerando
como campo obligatorio el recibir, analizar y dictaminar los protocolos de investigacion y
uso de la informacion canalizados por la autoridad competente, como marca el articulo
14 de la misma ley, una vez analizado y discutido en la reunion del Comité de Ensefianza
e Investigacion el trabajo denominado:

"Utilidad de una escala de riesgo de sepsis en recién nacidos con ruptura

prolongada de membranas”, presentado por la Médico pasante Diana

Alejandra Valdez Gastelim, Residente en la Especialidad de Pediatria.

Se emite el siguiente dictamen:

» Este comité no encuentra impedimento para |a realizacion del protocolo mencionado
dada la naturaleza metodoldgica del proyecto de investigacion

* Se dictamina por parte de este comité la aprobacion para llevar a cabo el trabajo de
investigacion bajo consentimiento informado de quienes participen.

Se emite el presente dictamen a los veintinueve dias del mes de noviembre del afio

dosmil veintitres.

Dra. Isadora Clark Ordoiiez
Presidenta del Comité Hospitalario de Etica en Investigacién
del Hospital Materno Infantil de Mexicali

C.cpBqedente

Av. De la Claridad s/n Col. Plutarco Elfas Calles, C.P. 21376, Maxicali, B.C. Tel (686)564-16-40 Ex1. 1641

SALUD
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Anexo C: Formato de la Carta de Consentimiento Informado.
CONSENTIMIENTO INFORMADO (=g

RESUMEN DEL PROYECTO 1

Titulo del protocolo: Utilidad de una escala de riesgo de sepsis neonatal en

término con ruptura prolongada de membranas.

Investigador principal: Dra. Paulina Guadalupe Brisefio Sahagun.
Investigador asociado: Dra. Diana Alejandra Valdez Gastelum.

Nombre del sujeto de estudio:
Folio: A usted y a su hijo se les invita a participar en esta investigacion médica. Antes
de decidir, debe comprender cada uno de los siguientes apartados. Siéntase con absoluta libertad
para preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude a aclarar sus dudas al respecto. Una vez que
considere si usted desea participar, se le pedira que firme esta forma de consentimiento, de la cual
se le entregara una copia firmada y fechada.

1. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO.

El uso inadecuado de antibiéticos en bebés sin infeccion durante los primeros dias de vida, puede
traer consecuencias negativas como la separacion madre-hijo, falta de apego inmediato,
disminucién de la lactancia materna y predisponer al recién nacido a desarrollar problemas como la
resistencia a antibidticos, mayor riesgo de presentar problemas digestivos, alergias y obesidad a
edades tempranas.

2. OBJETIVO DEL ESTUDIO

Evaluar la utilidad de una escala de riesgo para detectar infecciones en los recién nacidos que
tuvieron ruptura de membranas (“de la fuente”) durante 18 horas previas a su nacimiento. Con esto
se podra detectar a los bebés que tengan mayor riesgo de infeccion y asi, evitar la administracion
de antibidticos a los recién nacidos que tengan bajo riesgo.

3. BENEFICIOS DEL ESTUDIO

Demostrar que el uso de una escala de riesgo es util para clasificar a los recién nacidos que tienen
alto y bajo riesgo de presentar infecciones. Con esto solo se administraran antibiéticos a los recién
nacidos que tengan alto riesgo de infeccion, y se dejara sin tratamiento antibiético con vigilancia a
los que tengan bajo riesgo. Este estudio permitira que otros bebés puedan beneficiarse del
conocimiento obtenido y evitar la separacion madre-hijo, asi como la administracion de antibiéticos
innecesarios durante las primeras horas de vida.

4. PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO

En caso de aceptar participar en el estudio, usted y su hijo seran evaluados con una escala de
riesgo para desarrollar infecciones tempranas, la cual se encuentra disponible en:
https://neonatalsepsiscalculator.kaiserpermanente.org/InfectionProbabilityCalculator.aspx . Sus
datos y los de su hijo seran colocados en dicha plataforma por un médico interno de pregrado y
analizados por un pediatra. Su hijo sera evaluado al nacer y antes de su alta mediante analisis de
laboratorio para conocer su riesgo de desarrollar infecciones. Le sacaremos 1 ml de sangre a
través de la punciéon de una vena del brazo, procedimiento que se realiza en todos los nifios con
riesgo de infeccion..
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5. RIESGOS ASOCIADOS CON EL ESTUDIO

Su hijo o hija presenta un riesgo de infeccion por la duracion de la ruptura de membranas (“ruptura
de la fuente”), independientemente participe o no en el estudio. El Unico riesgo posible en caso de
querer participar, seria el retraso en el inicio de antibiotico en los nifilos que se ven sanos, pero si
su hijo los necesita, no seran negados y los recibira inmediatamente. Las muestras de laboratorio
se realizan de rutina en todos los nifios con riesgo de infeccion, aunque no desee participar en el
estudio y los riesgos con la toma de muestras de sangre son el dolor momentaneo y la posibilidad
de un hematoma (moretdn) y, en raros casos infeccion, en la zona de la extraccion.

6. ACLARACIONES

Su decision de participar en el estudio es completamente voluntaria. No habra ninguna
consecuencia desfavorable para usted o su hijo, en caso de no aceptar la invitacion. Si decide
participar en el estudio puede retirarse en el momento que lo desee, (aun cuando el investigador
responsable no se lo solicite), pudiendo informar o no, las razones de su decision, la cual sera
respetada en su integridad. No tendra que hacer gasto alguno durante el estudio. No recibira pago
por su participacion. En el transcurso del estudio usted podra solicitar informacion actualizada
sobre el mismo, al investigador responsable o co-investigador:

Dra. Diana Alejandra Valdez Gastelum (Teléfono 6861257726)

La informacion obtenida en este estudio, utilizada para la identificacion de cada sujeto de estudio,
sera mantenida con estricta confidencialidad por el grupo de investigadores. Usted también tiene
acceso al Comité de Etica del Hospital Materno Infantil, en caso de que tenga dudas sobre sus
derechos como participante del estudio a través de:

Dra. Isadora Clark Ordofiez. Presidente del Comité de Etica e Investigacion. Universidad Auténoma
de Baja California. Correo: isadora.clark@uabc.edu.mx

Si considera que no hay dudas ni preguntas acerca de su participacion, puede, si asi lo desea,
firmar la Carta de Consentimiento Informado que forma parte de este documento.

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE INVESTIGACION
MEDICA

Titulo del protocolo: Utilidad de una escala de riesgo de sepsis neonatal en recién nacidos a
término con ruptura prolongada de membranas.

Yo, he leido vy
comprendido la informacion anterior y mis preguntas han sido respondidas de manera satisfactoria.
He sido informado y entiendo que los datos obtenidos en el estudio pueden ser publicados o
difundidos con fines cientificos. Convengo participar en este estudio de investigacion. Recibiré una
copia firmada y fechada de esta forma de consentimiento.

Firma del participante o del padre o tutor Fecha
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Testigo 1 Testigo 2
Esta parte debe ser completada por el Investigador (o0 su representante):

He explicado al Sr(a). , la naturaleza y los
propdsitos de la investigacion; le he explicado acerca de los riesgos y beneficios que implica su
participacion. He contestado a las preguntas en la medida de lo posible y he preguntado si tiene
alguna duda. Acepto que he leido y conozco la normatividad correspondiente para realizar
investigacién con seres humanos y me apego a ella. Una vez concluida la sesion de preguntas y
respuestas, se procedié a firmar el presente documento.
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Anexo D. Formato de la hoja de recoleccion de datos.
UTILIDAD DE UNA ESCALA DE RIESGO DE SEPSIS EN RECIEN NACIDOS CON RUPTURA PROLONGADA DE MEMBRANA!

LABORATORIOS INICIALES (RN)
LEUCOCITOS (RN) (10°3/L) PLAQUETAS (RN) PCR (RN) (MG/L) DESTINO

]

FECHA DE NACIMIENTO HORA DE NACIMIENTO

29/09/2024 1016
2/11/2024 1229
2/11/2024 1943
12/11/2024 1752
28/11/2024 2157
30/11/2024 238
1/12/2024 1042
1/12/2024 102
1/12/2024 533
10 £/12/2024 2022
11 £/12/2024 721
12 12/12/2024 230
13 12/12/2024 1341
1 14/12/2024 11
15 17/12/2024 0:23
16 21/12/2024 349
17 30/12/2024 7:41
18 10/01/2025 1530
19 19/01/2025 116
20 19/01/2025 16:10
1 23/01/2055 1853
2 25/01/2055 20
23 14/02/20255 1851
2% 11/03/2055 1:30
5 21032055 325
% 24/03/2055 1545
27 £/04/2025 LG
28 13/04/2055 156

5 - HOSPITAL MATERNO INFANTIL (MEXICALI)

NOMBRE (MADRE)
KELENDA MICHELLE VILLA BARRAZA
ROSE MARY BAJARAS VIVEROS
ANA LAURA GUILARDE MENDOZA

MARIANA GUADALUPE LOPEZ NAVARRETE

MELINA ELIZABETH SANCHEZ MOREND
YARELI AGLAHE PEREZ IBARRA
JENNIFER BRISEIDA GARIBALDI ULLOA
BRITMEY NIKOL GONZALEZ VALDEZ
DAIRA MARIA BUENO PRINCE
ANA MARIA GARCIA MOMNROY
YULISSA BRAVO RUBIO
JIANEI SUJEI ZAMORA
MITZY YOALY AMADOR CENTURION
GLORIA PAOLA ALVAREZ MENDEZ
KENIA VIRIDIANA MENDOZA SESMA
DANIELA ALEXANDRANURIEZ ZALAZAR
NANCY VANESSA RUIZ MARTINEZ
LITZY KARINA VITAL VILLEGAS
ALINNE ARELI TAPIA ROMERO
MARIA ISABEL CRUZ VENEGAS
LILIA PALOMA CABRERA LOPEZ
VIVIANA IVOME REYES JORQUERA
ANGELICA CERINO DOMINGUEZ
SANDRA JUDITH PEREZ FIERROS
WALERIA VARGAS LERMA
MARIA JOSE CASILLAS REYES
JANETH ARACELI CHAIRES PANTOJA
GUEVARA RUIZ JASMIN

NOMBRE DELRN NUMERO DE EXPEDIENTE SEXO
VILLA BARRAZA RN 15119 MASCULINO
BARAJAS VIVEROS RN 15227 FEMENINO
GUILARDE MENDOZA RN 15229 FEMENINO
LOPEZ NAVARRETE RN 15259 MASCULINO
SANCHEZ MORENO RN 15309 MASCULINO
PEREZ IBARRA RN 15311 MASCULINO
GARIBALDI ULLOA RN 15320 MASCULINO
GONZALEZ VALDEZ RN 15313 FEMENINO
BUENO PRINCE RN 15315 MASCULINO
GARCIA MONROY RN 15336 FEMENINO
BRAVO RUBIO RN 15351 FEMENINO
ZAMORA RN 15358 MASCULINO
AMADOR CENTURION RN 15360 MASCULINO
ALVAREZ MENDEZ RN 15362 FEMENINO
MENDOZA SESMA RN 15377 FEMENINO
NURIEZ ZALAZAR RN 15393 FEMENINO
RUIZ MARTINEZ RN 15421 FEMENINO
VITAL VILLEGAS RN 15453 MASCULINO
TAPIA ROMERO RN 15476 MASCULINO
CRUZ VENEGAS RN 15477 FEMENINO
CABRERA LOPEZ RN 15490 MASCULIND
REYES JORQUERA RN 13496 MASCULINO
CERINO DOMINGUEZ RN 15555 FEMENINO
PEREZ FIERROS RN 15608 MASCULINO
'VARGAS LERMA RN 15631 FEMENINO
CASILLAS REYES RN 15638 FEMENINO
CHAIRES PANTOJA RN 15666 FEMENINO
GUEVARA RUIZ RN MASCULINO

CURP (MADRE)
VIBKO602Z18MBCLRLAS
BAVROS032ZMBCRVSAS
GUMASS042TMBCLNNOZ
LONMO70915MSLPVRAT
SAMMBB0814MSLNRLOT
PEIY050117MSLRBRAS
GAUI030812MBCRLNAB
GOVBOS092TMBCNLRAS
BUPDO41215MBCNRRAT
SAMADZO7OSMSRRNMAL
BARYS70309MECRELDG
ZAXJOT06 10MBCMXMAS
WACMO30925MBCMNTAL
AAMGO50201MBCLNLAG
MESKS90918MBCNSNO3
NUZDOBO0117MBCKLNAZ
WMNSE0305MBCZRMO
VIVL991016MBCTLTO3
TARASE0916MBCPMLOZ
CUVIO00720MBCRNSAS
CALLO50318MBCBPLAS
REJVO40214MBCYRVAS
CEDAQZLZ22MTCRMNAZ
PEFS061215MBCRRMAG
VALVO70326MBCRRLAD
CARJO40224MSLEYSAS
CAPI020129MBCHNNAS
GURIO11123MBCVZSAS

NO. EXPEDIENTE

71650
72727
74135
F4274
57120
72393
74496
i
74490
74540
746le
72649
74625
73326
55149
74183
74792
74881
75012
47985
75094
75106
75337
73341
75770
75787
51521
i

PESO (KG) LONGITUD (CM) SDG APGAR (1) APGAR (5) SIVERMAN

31
2840
323
334
344
32
335
327
331
309
287
317
335
291
318
317
312
307
37
279
335
39
371
303
349
311
272
354

50
4
52
Y]
50
4

376
403
403
395
403
395
403
392
382
382
395
39
395
4
E)
395
392
39
39
403
416
41
384
39
376
381
3%
395

W o W o M W W G~ 0 W WD D W W B W G W w 03 03 G3  BD G oo

W o W WL W Ww W W W WL W

]

w o W W W W W o
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DIAGNOSTICO (5)
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM

PAZG, RPM, SDR
PAEG, RPM

PAEG, RPM, MADRE RH|)
PAEG, RPM

PAEG, RPM, CAPUT

PAEG, RPM
PAEG, RPM, MADRE RH-)
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM

PAEG, R, CAPUT
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM
PAEG, RPM
BPEG, RPM
PAEG, RPM

GRUPO SANGUINEO/RH

0+
0+
0+
0+
A+
o
0+
0+
A
o
A+
B+
0+
0+
B+
A+
A+
0+
0+
0+
0+
B+
a

At
At
0+
0+
A+

16,24
26,29
10,14
17,23
16,73
21,35
25,17
194
1043
17,25
211
208
14,44
26,63
1,2
n
11,39
1,34
13,06
15,3
13,53
15,57
198
13,51
29,53
14,25
16,17
548

3263
2247
2115
W48
338
3337
2398
388
1527
1974
2184
1981
1892
349
35,6
208
3215
25
314
2848
2177
3072
a1
3694
3202
2697
3116
303

LEUCOCITOS (MADRE) (1079/L) PCR (MADRE) (MG/L) VSG (MADRE) (MM/H) HEMOCULTIVO (MADRE) COMORBILIDAD MATERNA

7.88
316
173
11,2
172
8.7
8.7
33
9,9
21,08
17,7
106
8.76
16.32
88
178
5.43
15,38
17,87
1056
118
8.13
6.24
82
17,32
12,16
9,72
17,38

6
127
535
12,5

I
202

i

54
55
5,8

20
119
105
138

1"
17.8

a8
11,9

i
155
183

104
18,7
285
18,6

13

50
102
73
s0
I
122
i
52
48
50
53
115
89
65
i
70
55
95
i
100
76
72
97
%6
EE
104
56
45

NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA

DM2

MINGUNA
MINGUMA
MINGUMA
MINGUMA

HTA

MINGUNA
MINGUNA
MINGUMA

HTA

MINGUMA
MINGUNA
MINGUNA
MINGUMA
MINGUMA
PREECLAMPSIA
MINGUMA
MINGUNA

HTA

MINGUMA
MINGUMA
MINGUMA
MINGUMA
MINGUNA
MINGUNA
MINGUMA
MINGUMA
MINGUMA

49

5

O T T e P P P NI R TP PR PV PP

-
a5

©

T Y T LT

BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES
BACINETES

TEMPERATURA (MADI

37.5
36,5
37
37
36,5
37

36,5
36,5
36,5
37
36,5
376
37,5
37
36,5
37
37
36,5
36,5
36
37
36.5
36,5
37
36,5
36,5
37



HORAS DE RUPTURA (HR) £SE LE APLICO ATB A LA MADRE? ¢QUE ATB SE LE APLICO? ¢CUANTAS HRS PREVIAS AL NACIMI PUNTAJE KAISER CLASIFICACION ¢SE LE APLICO ATB AL RN?

30
21
26
22
18
24
21
22
19
28
18
21
31
22
20
23
23
15
25
54
21
17
37
21
21
18
19
21

LEUCOCITOS (RN) (1079/L)

s
s
s
s
NO
s
s
s
s
sl
sl
sl
L1l
5l
5l
3l
3l
5l
s
NO
s
s
s
s
s
s
s
sl

AMPICILINA/GENTAMICINA
AMPICILINA/CLINDAMICING
AMPICILINA
AMPICILNA
NO APLICA
AMPICILINA/GENTAMICING
AMPICILINA
AMPICILINA
AMPICILINA/GENTAMICING
AMPICILINA
GENTAMICINA
AMPICILINA
AMPICILINA
AMPICILINA
AMPICILINA
AMPICILINA
AMPICILINA
AMPICILINA
EFTRIAXONA/GENTAMICIN
NO APLICA
AMPICILINA
AMPICILINA
ANDAMICINA/GENTAMICIN
AMPICILINA
ANDAMICINA/GENTAMICIN
ANDAMICINA/GENTAMICIN
AMPICILINA
ANDAMICINA/GENTAMICIN

LABORATORIOS CONTROL (24 HRS)

21,19
15,74
28,28
15,94
15,14
19,76
22,62
13,33
23,36
22,55
116
14,18
22,79
12,78
15,32
8,96
11,23
13,47
17.93
10,26
17,76
95
12,67
18,39
13,06
12,45
14,78

173,2 7.5
200 5
172 6,1

181,6 5

240,6 7.6

243,1 5

4199 5

166,8 10

2292 5

2149 16,6
121 82

178,4 5

303,8 5
285 158

226,3 6,4

270,2 5
236 5

303,7 5
271 5

200,6 23,3

222,3 20
292 5

228,5 5

265,8 5
236 13

318,3 5

285,5 50,9

24
pa |
10
17

NO APLICA

a
17
21
13
12
14

24

NO APLICA

1
14
12
12
21
20
11
18

[

o L T B T B BT« T VI R« (R I SR I S I R e L T S ¥ B e e I o I )

>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
NO ATB
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
2-3,9HRS
<2 HRS
>4 HR3
>4 HR3
>4 HR3
>4 HRS
NO ATB
<2 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS
>4 HRS

PLAQUETAS (RN) PCR (RN) (MG/L) EIH (DiAS) :ALTA?

si
si
si
si
si
si
si

ESCALA DE KAISER

0,22
0,05
0,08
0,03
0.08
0.06
0,41
0,01
0,01
0,04
0,02
0,08
0,07
0,13
0,07
0,03
0,06
0,06
0,03
0,06
0.02
0,1

0.02
0,58
0,08
0,03
0,03
0,06

JTA: ANTIDOPPING

si
si
si
si
si
si
si
si
si
si
si
si
si
si
si
si
si
si
JN NO SALE

L e N e R R R R R e e e e e N R R RN

NO
NO
NO
NO
NO
NO
NO
si
si
NO
si
si
NO
NO
si
NO
NO
si
NO
NO
si
si
si
si
NO
si
NO

5l

#CUAL FUE EL MOTIVO?
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
NO APLICA
PICO FEBRIL
PCR 9,9 A LOS 3 DIAS

NO APLICA

PORPCR 16,6

VOMITO + PLAQUETOPENIA

NO APLICA
NO APLICA

RFA ELEVADOS
NO APLICA
NO APLICA

PCR ELEVADA AL NACIMIENTO

NO APLICA
NO APLICA

PCR ELEVADO

PCR ELEVADO

TOLERANCIA VO ¥ DISTENSION Al
PICO FEBRIL (38)

NO APLICA
SUBIO PCR
NO APLICA
ELEVO PCR
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£QUE ANTIBIOTICO SE APLICO?

NO APLICA

NO APLICA

NO APLICA

NO APLICA

NO APLICA

NO APLICA

NO APLICA
AMPICILINA/AMIKACINA
AMPICILINA/AMIKACINA

NO APLICA
AMPICILINA/AMIKACINA
AMPICILINA/AMIKACINA

NO APLICA

NO APLICA
AMPICILINA/AMIKACINA

NO APLICA

NO APLICA
AMPICILINA/AMIKACINA

NO APLICA

NO APLICA
AMPICILINA AMIKACINA
AMPICILINA AMIKACINA
AMPICILINA/AMIKACINA
AMPICILINA/AMIKACINA

NO APLICA
AMPICILINA/AMIKACINA

NO APLICA
AMPICILINA/AMIKACINA



Anexo E. Tablas y figuras
Tabla 2

Estadisticos descriptivos de variables maternas y neonatales en recién nacidos a término
con ruptura prolongada de membranas (n=28)

N Minimo Maximo Media DE
Semanas de 28 37.6 41.6 39.346 0.9663
gestacion
Leucocitos 28 6.24 33 13.92 6.7188
maternos
(x10%/L)
PCR materna 24 5 54 18.46 14.1881
(mg/L)
VSG materna 24 45 122 78.08 23.673
(mm/h)
Temperatura 28 36 38 36.825 0.4411
materna (°C)
Horas de RPM 28 17 54 23.64 7.445
Puntaje Kaiser 28 0.01 0.58 0.080 0.1241
Leucocitos 28 9.48 29.53 17.176 5.3048
iniciales
RN(x10%L)
Plaguetas 28 152.7 388 276.511 62.394
iniciales RN
PCR inicial RN 28 5 16.9 5.750 2.408
(mg/L)
Leucocitos 24 h 28 8.96 28.28 15.93 4.881
RN(x10%L)
Plaguetas 24 h 28 121 419.9 242.78 61.187
RN(x10%L)
PCR 24 h RN 28 5 50.9 9.59 61.18
(mg/L)
Estancia 28 1 9 3.50 2.603
intrahospitalaria
(dias)

Nota. DE = desviacion estandar; PCR = proteina C reactiva; RPM = ruptura prolongada de
membranas; VS5G= volumen de sedimentacidn globular.
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Tabla 3

Tipo de antibidtico materno recibido previo al nacimiento (n = 28)

Tipo de antibidtico Frecuencia Porcentaje
Ninguno 2 7.1%
Ampicilina 16 57.1%
Gentamicina 1 3.6%
Ampicilina/Gentamicina 4 14.3%
Clindamicina/Gentamicina 4 14.3%
Otro 1 3.6%

Total 28 100%

Nota. Se muestra la distribucion de los esquemas antibiéticos utilizados en madres con
ruptura prolongada de membranas. La mayoria recibid ampicilina sola o en combinacion.

Tabla 4

Uso de antibiético en el recién nacido y motivo de su administracién (n = 28)

Administracion de Frecuencia Porcentaje

ATB al RN

No 16 57.1%

Si 12 42.9%
Total 28 100%

Motivo de administracion

de ATB al RN

No se aplico 16 57.1%

Dato clinico 3 10.7%

Dato paraclinico a las 24 8 28.6%

horas

Dato clinico y paraclinico 1 3.60%
Total 28 100%

Nota. Se documenta la frecuencia de administracion de antibiético en el necnato, asi como
la justificacién clinica ylo paraclinica registrada durante las primeras 24 horas de vida. La
categoria "dato paraclinice” corresponde principalmente a elevacion de proteina C reactiva
(PCR). ATB= antibidtico; RN= recién nacido.
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Tabla 5

Carrelacion de Pearson enlre variables clinicas y niveles de PCR

Variables r p N
correlacionadas

Horas de RPM y -0.229 0.121 28
PCR inicial del RN

Horas de RPM y -0.405 0.021 28
PCR alas 24 h del

RN

Horas de ATB -0.405 0.040 26
materno y PCR a

las 24 h del RN

Nota. PCR = proteina C reactiva; RPM = ruptura prolongada de membranas; RN = recién
nacido; ATB = antibidtico.

Grafico 1
Dispersion Simple de PCR del RN a las 24 horas por horas de administracion de antibiotico
previo al nacimiento.

R? Lineal = 0.164

400

PCR alas 24 horas del RN

Horas de administracion de ATB previo al nacimiento

Nota. Relacion inversa entre el tiempo de ATB materno previo al parto y los niveles de PCR
en el RN a las 24 h (r = -0.405, p = 0.040). ATB: Antibidtico; PCR.: Proteina C Reactiva.
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Anexo F. Cartel presentado en el XXI Congreso Estatal de Pediatria De Baja

California

ASOCIACION ENTRE EL PUNTAJE DE LA ESCALA
DE RIESGO DE SEPSIS DE KAISER PERMANENTE
Y LA PRESENCIA DE SEPSIS NEONATAL EN
RUPTURA PROLONGADA DE MEMBRANAS

Valdez-Gastelum Diana Alejandra’, Llamas-Cota Fernanda Patricia®,

Brisefo-Sahagun Paulina Guadalupe?®.
" Hospital General de Mexicali (HGM); ? Universidad Autdnoma de Baja California (UABC)

INTRODUCCION

La sepsis neonatal es una infeccion grave con sintomas
inespecificos, de dificil diagndstico, lo que ha llevado al uso
empirico de antibidticos en recién nacidos con factores de riesgo,
como lo es la ruptura prolongada de membranas (RPM). La Escala
de Kaiser estima el riesgo individual de sepsis considerando
variables como edad gestacional, temperatura materna, duracion de
la ruptura de membranas y ftratamiento antibidtico intraparto.
aplicado a la evaluacion clinica. Su uso permite optimizar la
indicacidn de antibidticos, evitando su uso innecesario y reduciendo
efectos adversos como disbiosis y resistencia antimicrobiana.

RESU 0s

Se incluyeron 28 recién nacidos a término, cuyas caracteristicas
generales se muestran en la Tabla 1. El 42% recibid tratamiento
antibidtico por sospecha de sepsis; de estos, el 66.7% presentd
alteraciones paraclinicas y el 25% criterios clinicos. Aguellos que
no desarrollaron sepsis fueron egresados sin complicaciones, sin
necesidad de antibidtico y sin presentar reingreso hospitalario.

TABLA 1: Caracteristicas generales de la poblacién.

Ausenciade | Presencia de

sepsis (N=16)  sepsis (N=12) P

SDG 39.38 £ 0.92 39.30 + 1.06 | 0.872

Masculino T (43.75) 7 (58.33) 0.445

Horas de RPM 2550+ 843 2117 +£521 | 0.278
Ewaluar la asociacion entre el puntaje de la escala de riesgo de Temperatura materna 36.94 £ 048 36.66 £ 0.32  0.222
g oo Kaa 1o pesnca do s reonas s or - (RTTORSTISRIN 15005700 | 1c0om o
mayor a 18 horas. Puntaje de Kaiser 0.09+0.09 0.08+0.15 | 0.552
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GRAFICO 1:

semanas de gestacidn con RPM de 218 horas como dnico
diagndstico. Se excluyeron aquellos con malformaciones congénitas
mayores, enfermedades perinatales distintas a sepsis o con datos
clinicos incompletos gue impidieron aplicar el instrumento. Tras
obtener el consentimiento informado, se aplico |la Escala de Kaiser
para estimar el riesgo individual de sepsis neonatal temprana. Se
recolectaron  variables matemas como edad gestacional,
temperatura maxima intraparto, tipo y momento de la administracion
de antibidtico profilactico. Las variables neonatales incluyen el
puntaje de la escala, la clasificacion clinica del recién nacido
(estable o sintomatico), datos paraclinicos (leucocitos, plaguetas y
PCR al nacimiento y a las 24 horas), y diagndstico presuntivo de
sepsis. La decision terapéutica de inicio de antibidtico combind la
estimacion del riesgo con el juicio clinico, de acuerdo con la Guia de
Practica Clinica mexicana vigente.
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DISCUSION

La aplicacion de la Escala de Kaiser permitid identificar RN
clasificados con bajo riesgo y favorecer su egreso temprano. En
los casos de diagndstico de sepsis, éste se realizod principalmente
por elevacion de PCR en las primeras 24 horas de vida sin
presentar complicaciones. El puntaje total no mostrd una
asociacion  significativa con el desarrolle de sepsis, pero la
administracion  oportuna de antibidtico matemo  ofrece una
oportunidad de intervencidn en esta poblacidn (Gréfica 1). Una
limitacién importante fue la falta de apego del personal medico a
seguir el protocolo conservador basado en la escala, prefiriendo
esquemas ftradicionales. Esto resalta la necesidad de mayor
capacitacion médica y la promocidon de una practica clinica
actualizada, que incorpore herramientas basadas en evidencia.

CONCLUSION

La Escala permitid identificar a la mayoria de los recién nacidos
como de bajo riesgo vy evitd el uso innecesario de antibidticos sin
generar complicaciones, aungue su valor no presentd una
equivalencia con el diagndstico clinico de sepsis. Se observd un
posible efecto protector del antibidtico materno administrado
oportunamente. Se recomienda seguir promoviendo el uso racional
de antibidticos, capacitar al personal y ampliar la investigacidon con

estudios multicéntricos.
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Anexo G. Constancia de participacion en el XXIX Congreso Estatal de Pediatria

De Baja California

GOLEGID OF PEDIATRIR
kdi OE BAIA CALIFORMIA AL

XXIX S
CONGRESO ESTATAL

h;g){»g;y‘?ia DEPEDIAT
DEBAJACALIFORNIA () 0 % €4 O

CONSTANCIA

“DRA. DIANA ALEJANDRA VALDEZ-GASTELUM DRA
FERNANDA PATRICIA LLAMAS-COTA DRA. PAULINA
GUADALUPE BRISENO-SAHAGUN

Como Ganadores al PRIMER lugar en el Concurso de TRABAJOS LIBRES, durante
XXIX CONGRESO ESTATAL DE PEDIATRIA DE BAJA CALIFORNIA 2025,

con el titulo: |

“ASOCIACION ENTRE EL PUNTAJE DE LA ESCALA DE RIESGO DE SEPSIS DE KAISER PERMANENTE Y LA 1

PRESENCIA DE SEPSIS NEONATAL EN LA RUPTURA PROLONGADA DE MEMBRANAS ", F

presentado el dia 21 de junio de 2025, en la Ciudad de Ensenada, Baja California.

pr. Carlos Julian
Montiel castilio

Faderackon de
delnoroete A.C.
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