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RESUMEN

La sepsis neonatal es una de las principales causas de morbimortalidad en los recién
nacidos en paises en desarrollo, con una mortalidad del 19%. El objetivo principal de esta
tesina es describir los aislamientos microbioldgicos y susceptibilidad antibiética de cultivos
en pacientes con sepsis neonatal del area de Neonatologia del Hospital ISSSTE Centenario
de la Revolucion Mexicana (CRM) de marzo 2020 a agosto 2022. Un estudio del 2018 del |
Global Burden of Disease refiere la sepsis neonatal como la tercera causa de mortalidad
neonatal, siendo los prematuros los de mayor riesgo, haciéndolos mas susceptibles a
infecciones bacterianas. Esta tesina es un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo,
transversal, obteniéndose mediante la recoleccion de datos del expediente clinico, revision
de cultivos del laboratorio central del ISSSTE-CRM, registro de datos, analisis estadistico
de resultados, elaboracion de tablas y gréficas, revisién de articulos para elaborar la
discusion y emitir conclusiones. Se analizaron 11 pacientes con diagnéstico de sepsis
neonatal, con cumplen con criterios de inclusién. Con distribucion del 46% sepsis neonatal
temprana; asildndose cocos Gram positivo 7% y bacilo Gram negativo 33%, sepsis heonatal

tardia con 54%; aislandose Gram positivo 13% y bacilos Gram negativo 47%.

Los fluidos reportados mayormente fueron los hemocultivos y urocultivo. Las bacterias
aisladas: 80% Gram negativos y 20% Gram positivos. Respecto al antibiograma, los cocos
Gram positivo mostré mayor sensibilidad a tetraclinas y vancomicina; mientras que los
bacilos Gram negativos a cefalosporinas, carbapenémicos y aminoglucésidos. Los
resultados muestran diversas preocupaciones respecto a la pobre identificacion de
aislamientos de cultivos y la falta de reporte del antibiograma, por otro lado, se tiene la
buena eleccion terapéutica antimicrobiana en nuestro centro; elegida de forma dirigida,
confiriendo presencia baja de gérmenes BLEE y buena sensibilidad a antibiéticos de amplio

espectro.

Palabras claves: Sepsis neonatal, cultivos, susceptibilidad, antimicrobianos, neonatologia.



ABSTRACT

Neonatal sepsis is one of the leading causes of morbidity and mortality in newborns in
developing countries, with a mortality rate of 19%. The main objective of this thesis is to
describe the microbiological isolates and antibiotic susceptibility of cultures in patients with
neonatal sepsis from the Neonatology area of the ISSSTE Centenario de la Revolucién
Mexicana Hospital (CRM) from March 2020 to August 2022. A 2018 study in the Global
Burden of Disease identified neonatal sepsis as the third leading cause of neonatal mortality,
with premature infants being at highest risk, making them more susceptible to bacterial
infections. This dissertation is an observational, descriptive, retrospective, cross-sectional
study, obtained through the collection of data from the clinical file, review of cultures from
the central laboratory of the ISSSTE-CRM, data recording, statistical analysis of results,
preparation of tables and graphs, review of articles to elaborate the discussion and issue
conclusions. A total of 11 patients with a diagnosis of neonatal sepsis, a positive culture,
and complete data in the physical file were analyzed. With a distribution of 46% early
neonatal sepsis; 7% Gram positive cocci and 33% Gram negative bacillus were isolated,

and 54% had late neonatal sepsis; 13% were Gram positive and 47%

Gram negative bacillus. The most commonly reported fluids were blood cultures and urine
cultures. Bacteria isolated: 80% Gram negative and 20% Gram positive. Regarding the
antimicrobial susceptibility test, Gram-positive cocci showed greater sensitivity to tetraclines
and vancomycin; while Gram-negative bacilli to carbapenems and aminoglycosides.The
results show several concerns regarding the poor identification of culture isolates and the
lack of antimicrobial susceptibility test reporting, on the other hand, there is a good choice
of antimicrobial therapy in our center; Targeted choice, conferring low presence of ESBL

germs and good sensitivity to broad-spectrum antibiotics.

Keywords: Neonatal sepsis, cultures, susceptibility, antimicrobials, neonatology.
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l. INTRODUCCION

La sepsis neonatal conocida por ser una causa importante de morbimortalidad de los
neonatos en paises en desarrollo (1), con una mortalidad del 19% (4). asi como la primordial
razon de ingresos en las Unidades de Cuidados Intensivos Neonatales, lo cual genera una
alta diversidad de morbilidad en los pacientes, tanto a corto como a largo plazo, lo cual
incrementa la estancia intrahospitalaria, la necesidad de multi invadir al paciente, el uso de
multiples medicamentos, asi como altos costos del manejo. Mdltiples estudios tanto
nacionales como internacionales, refieren a la sepsis neonatal temprana y tardia como una

causa predominante de mortalidad en paises en desarrollo, como lo es México.

La Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del ISSSTE Centenario de la Revolucion
Mexicana cuenta con una alta demanda de pacientes que cursan con sepsis neonatal tanto
temprana como tardia, lo cual hace indispensable el conocer cuéles son los aislamientos
microbioldgicos de cultivos y su susceptibilidad antibiética, con lo cual se puede mejorar la
terapia antimicrobiana, haciendo que sea mas dirigida y eficaz. Ademas, al obtener esta
importante informacién de los aislamientos microbiolégicos y su susceptibilidad antibiética,
se reduce el tiempo de la terapia antibidtica empirica, reduciendo a su vez la resistencia
antibidtica, acortando la estancia intrahospitalaria, disminuyendo la carga laboral y

rebajando el costo de atencion en los sistemas de salud (5).

El objetivo principal de esta tesina es describir los aislamientos microbiol6gicos vy
susceptibilidad antibiética de cultivos en pacientes con sepsis neonatal del area de
Neonatologia del Hospital ISSSTE Centenario de la Revolucién Mexicana (CRM) de marzo
2020 a agosto 2022.

Esta tesina es un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, transversal,
obteniéndose mediante la recoleccion de datos del expediente clinico, revisién de cultivos
del laboratorio central del ISSSTE-CRM, registro de datos, andlisis estadistico de
resultados, elaboracion de tablas y gréficas, revision de articulos para elaborar la discusion

y emitir conclusiones.

Como hipétesis se describe que los aislamientos microbiolégicos de cultivos en pacientes

con sepsis neonatal del &rea de Neonatologia del Hospital ISSSTE Centenario de la
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Revolucion Mexicana de marzo 2020 a agosto 2022 en la sepsis neonatal temprana son

semejantes a los descritos en la literatura.
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Il REVISION DE LA LITERATURA

Definicion

La sepsis definida como un sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS) en
presencia de infeccidon sospechada o confirmada por hemocultivo, 0 como resultado de
ésta. (8) Tradicionalmente la definiciobn de sepsis incluye el aislamiento de un patégeno
obtenido de un fluido estéril (6).

Epidemiologia
La sepsis neonatal conocida por ser una causa importante de morbimortalidad en los
pacientes neonatos de paises en desarrollo (1), afectando de 4 a 22 recién nacidos por

cada 1000 nacimientos alrededor del mundo (2).

Un estudio del 2018 del | Global Burden of Disease identifico a la sepsis neonatal como la
tercera causa mas comun de mortalidad neonatal (336 300 muertes por afo) y la 16va mas

importante contribuyente de perdida de afios de vida en todos los grupos de afio (3).

Basado en los niveles de la poblacién un estudio de las Ultimas dos décadas, la estimacion
global de incidencia de sepsis neonatal es de 2202 por cada 100 000 nacidos vivos

(intervalo de confianza 95%), con una mortalidad ente 11% a 19% (4).

En USA, la incidencia de sepsis neonatal bacteriana varia de 1 a 4 infecciones por cada
1000 nacimientos, con variaciones dependientes de la region y temporadas. Los recién
nacidos de término de sexo masculino tienen una incidencia mayor de sepsis respecto al
sexo femenino, asociacion que no se presenta en los neonatos pretérmino (6). Un estudio
de USA refiere que la sepsis neonatal es fatal en los recién nacido de término en un 2%, en
prematuros 20%, y 30% en aquellos con meningitis concomitante: Otro estudio de sepsis
con Estreptococo del grupo B (SGB) asilada, de sepsis neonatal temprana se confirmé
meningitis en 7%, mientras que en los de sepsis neonatal tardia desarrollaron meningitis
27% (3).

Un estudio retrospectivo de la sepsis temprana de la Red Canadiense Neonatal revel6 una
tasa de 6.8 por cada 1000 admisiones de 2003 a 2005 y 6.2 por cada 1000 admisiones de
2006 a 2008 (5). Un estudio del National Institute of Child Health and Human Development
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(NICHD) Neonatal Research Network, documentaron tasas de sepsis temprana
confirmadas por cultivo, de casi 400 000 nacimientos; siendo 0.98 infecciones por 1000
nacimientos, con tasas inversamente proporcionales con el peso al nacimiento (10.96 por
1000 nacimientos de 401-1500 g al nacer, 1.38 de 1501-2500 g al nacer, 0.57 en >2500 g
al nacer) (2).

El Departamento de la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Instituto Nacional de
Perinatologia Isidro Espinoza de los Reyes en la Ciudad de México, reporté una incidencia
del 2.3% del total de nacimientos atendidos de enero 2011 a noviembre 2016 (7).

Clasificacion
La clasificacién de la sepsis neonatal es con base al momento de su inicio; siendo temprana

o tardia, la edad de presentacion y el tiempo de episodio de la sepsis (2,6).

La sepsis neonatal precoz o temprana se manifiesta en las primeras 72 horas de vida. (9)
Es adquirida antes o durante el nacimiento, usualmente representa transmision vertical

madre-hijo (6).

Los patdgenos mayormente identificados son la Escherichia Coli, y otros Gram negativos
(9). Algunos clinicos incluyen aquella infeccion que ocurre durante los 7 dias de vida en la

gue se aisla Estreptococos del grupo B (GBS) (6).

La incidencia reportada de la sepsis neonatal temprana es muy baja, alcanzando el 1 %
nacidos vivos, sin embargo, pudiendo llegar a ser mortal ni un diagnoéstico oportuno y

manejo inmediato. (9).
La sepsis neonatal tardia o asociada a los agentes de salud es aquella que se presenta
después de las 72 horas de vida, es atribuida a organismos adquiridos de la interaccion con

el entorno hospitalario o la comunidad (9, 6).

En algunas situaciones, los patdgenos asociados a la sepsis tardia son adquiridos via

intraparto, pero tiene presentacion clinica después de 72 horas de vida (6).
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Los prematuros extremos y los recién nacidos de termino con factores de riesgo elevado,

generalmente tienen una estancia intrahospitalaria prolongada, por lo que la designacion
de sepsis tardia puede aplicarse a cualquier episodio de sepsis desde su nacimiento a su
alta hospitalaria independientemente de la edad de la presentacion. Para las infecciones de
GBS, el inicio tardio se refiere a la enfermedad que ocurre de 1 semana a 3 meses de edad,
las infecciones que se desarrollan después de 3 meses se designan como infeccion de
inicio muy tardio (6). Su incidencia varia de 0.6% a 14.2% en RN internados (9).

Definiciones

e Sepsis definitiva: presencia de signos clinicos y aislamiento del microorganismo
infeccioso en sangre o en liquido cefalorraquideo (LCR).

e Sepsis dudosa: signos clinicos, 2 parametros de cribado positivos y hemocultivo o
cultivo de LCR negativos.

e Sin sepsis: sin sintomas o clinica inespecifica, cribado para sepsis y cultivos sin
aislamiento.

e Sepsis clinica muy clara'y compatible con infeccién, hemocultivos y cultivos de otros
fluidos sin desarrollo. Con descarte de diagndsticos diferenciales (9).

FACTORES DE RIESGO (2)

Factores de riesgo neonatales

Los factores de riesgo para sepsis temprana o sepsis tardia, varian dependiendo de la
naturaleza de adquisiciéon de los patdgenos, sin embargo, lo que supone mayor riesgo para
los recién nacidos, es disminucion de la edad gestacional, sin importar el mecanismo de
transmisién. Los neonatos con prematurez extrema y peso muy bajo al nacimiento (MBPN)
definidos como peso menor a 1500 gramos, son mayormente diagnosticados con sepsis
gue los recién nacidos a término (2). Los pretérmino con peso bajo al nacer tienen 3-10

veces mas incidencia de infeccion que los de término con peso adecuado (6).

Los prematuros presentan mayor riesgo debido a la inmadurez de su sistema inmune (5),
la disfuncién inmune, la ausencia de paso transplacentario de anticuerpos IgG maternos en
los prematuros, la respuesta del hospedero (6), larga hospitalizacion, alta exposiciéon a
procedimientos, accesos y dispositivos invasivos, antibidticos de amplio espectro (5),

intubacion endotraqueal, proveen una entrada o dafian la barrera y mecanismos de
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defensa, lo que las coloca como un riesgo incrementado de adquirir infecciones
intrahospitalarias (6), otorgando mayor  susceptibilidad a infecciones bacterianas,
favoreciendo el aumento de los microorganismos multirresistentes (5). La resucitacion al
nacimiento, incluida la intubacién endotraqueal, colocacién de catéteres umbilicales, se

asocian con un incremento del riesgo de infeccion bacteriana (6).

Los RN <1000 gramos presentan el mayor riesgo de infeccion tardia, 3 a 10 veces mas que
los RN a término, y el 65% de ellos cursando diversos episodios de infeccion durante su
estancia en UCIN. De estos, el 39% se consideran con infeccion con base a datos clinicos,

pero sin confirmacion en el hemocultivo (9).

En la sospecha de sepsis neonatal tardia, 26% de los neonatos presentan aislamiento en
el hemocultivo, y 21% tiene sepsis clinica con “probable infeccidén”, agregando cobertura
antibidtica incluso sin contar con clinica completa de sepsis. En RNPt <28 semanas de

gestacién con 17 dias de vida solamente 34% presentaron sepsis tardia (9).

Factores de riesgo maternos

La historia clinica materna brinda informacion importante acerca de la exposicion a
enfermedades infeccionas, colonizacion bacteriana, inmunidad (innata y adquirida),
factores de riesgo obstétricos (prematuridad, ruptura prolongada de membranas mayor o
igual a 18 horas, corioamnionitis, e infecciones de la via urinaria) (6). La aspiracion o
deglucion de bacterias del liquido amniético pueden condicionar neumonia congénita o
infecciones sistémicas, con manifestaciones que frecuentemente aparecen antes del
nacimiento (taquicardia o sufrimiento fetal), al nacimiento (apnea, distrés respiratorio y
choque) o después de un periodo de latencia desde pocas horas hasta 1 o 2 dias (distrés
respiratorio, inestabilidad hemodinamica o choque) (6).

Factores de riesgo para sepsis temprana

Edad gestacional, factores maternos; corioamnionitis, fiebre periparto, periodo de tiempo
de la ruptura de membranas al nacimiento. La etnia y raza no son factores que por si
mismos provoquen sepsis, se asocian mas bien al cuidado prenatal; consultas prenatales,
abuso de sustancias, se describe incremento del 50% de nacimientos de prematuros en
mujeres de raza negra en comparacion a cualquier otra raza. Las concentraciones bajas de

25-hidroxivitamina D en los neonatos, se ha asociado a sepsis de inicio temprano (2).

15



Factores de riesgo para sepsis tardia

Factores neonatales: prematuridad, peso bajo al nacer, anomalias congénitas. Pacientes
con estos factores requieren dispositivos invasivos, retraso en la via enteral, medicacion
(ej. Antibidticos, antagonista de receptores de histamina, inhibidores de la bomba de
protones) y manejo complejo en la unidad de cuidados intensivos neonatales; afectando el
microbiota del neonato y contribuyendo a la vulnerabilidad patogénica. Catéteres venosos
centrales y canulas endotraqueal, son necesarios, siendo puerta de entrada directa a
diferentes patdgenos. Factores externos: disminucion de las medidas precautorias de
infecciones (2).

FISIOPATOLOGIA

El espectro clinico de la sepsis comienza cuando una infeccién sistémica (bacteriemia,
viremia, fungemia) o una infeccién localizada (meningitis, neumonia, pielonefritis, entre
otras), producen alteracién sistémica y pueden progresar a sepsis grave, choque séptico y
muerte. Este sindrome clinico se caracteriza por signos y sintomas de infeccion sistémica,
se confirma al aislarse en hemocultivo mediante la presencia de bacterias, hongos o virus,

y presentandose en los primeros 28 dias de vida (8).

Respuesta Inmune Neonatal

Los neonatos tienen una deficiencia variable de la respuesta inmune tanto innata como
adquirida, haciéndolos mas vulnerables a infecciones (2). La ontogenia inmunolégica
neonatal esta disefiada de manera Unica para responder a los desafios inmunoldgicos de

la vida temprana (17)

Inmunidad innata

La respuesta inmune innata no estd completamente desarrollada y es funcionalmente
distinta a la respuesta inmune del adulto, lo que incrementa el riesgo de presentar sepsis,
mantiene un fenotipo mas regulador y antiinflamatorio (2,17), aumentando la susceptibilidad

a la infeccion por patégenos (17).
El desarrollo de la piel y la funcién de la barrera son mas inmaduros a menor edad

gestacional, requiriendo dispositivos invasivos como catéteres venosos centrales y tubos

endotraqueal, causando dafio en la barrera fisica (8).
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El plasma neonatal tiene concentraciones reducidas del complemento, proteinas y péptidos

antimicrobianos (APP) y liberacion de APP en los sitios de infeccion (17).

En los neonatos los neutrofilos estdn disminuidos en ndmero, reduccion de actividad
fagocitica y de estallidos respiratorios, retraso en la liberacion de trampas extracelulares
(TNE), deficiencia en adherencia, quimiotaxis y habilidad fagocitaria (2,17).

El nimero de monocitos incrementa a menor edad gestacional, sin embargo, su
reclutamiento y quimiotaxis esta alterados, causando una respuesta inflamatoria

amortiguadora incluso ante incremento de la demanda (2)

Adicionalmente los monocitos neonatales tienen disminuida la habilidad presentadora de
antigeno, el cual disminuye alin mas con la prematuridad. Mientras que el nimero de
macrofagos incrementa durante los primeros dias de vida, inicialmente tienen un recuento
bajo debido a una alteracion en su reclutamiento. Los macréfagos que estan disponibles

tienen una respuesta proinflamatoria deprimida (2).

Las células dendriticas son menos numerosas e inmaduras, tienen disminuida la expresion
de varios reguladores quimicos inmunoldgicos, y son incapaces de activar efectivamente la
respuesta adaptativa, secundario a una generacion elevada de IL-10 y reduccién de

produccion de IL-12, lo que promueve la respuesta Th2 (2,17).

Inmunidad adquirida
En el entorno extrauterino, la respuesta inmune neonatal empieza a desarrollarse al
construirse la memoria celular al contacto con diversos patégenos, mostrando una

respuesta inmune adaptativa hiposensible (2,17).

Este tipo de inmunidad es inicialmente adquirida mediante paso transplacentario de
inmunoglobulina G (IgG) e inmunoglobulina A (IgA) secretada en la leche materna. Esta
adquisicion de anticuerpos, generan proteccion durante cierto tiempo mientras el neonato

en incapaz de producir sus propios anticuerpos (2).

El neonato carece de exposicion in Utero debido al medio estéril intrauterino, con supresion

de larespuesta de células T, al disminuirse en el 2do y 3er trimestre, por lo que su respuesta
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inmune adquirida es deficiente. El nimero de células Thl, las cuales son criticas para
montar una respuesta proinflamatoria, es baja; cuantitativamente, hay un claro aumento en
la frecuencia de poblaciones de células T emigrantes timicas virgenes y recientes, con
predileccion por TReg diferenciacion y sefializacion inmunitaria innata. Las células Th2 que
son las responsables de montar una respuesta antiinflamatoria ante parasitos y alérgenos,
es mas abundante, si bien el sistema inmunitario del recién nacido puede reaccionar a la
exposicion antigénica temprana, esta respuesta se caracteriza por una disminucion

significativa de la actividad de Th1, con un exceso de respuesta de Th2 (2,17).

A pesar de que la produccion de IgM comienza a las 12 semanas de gestacion, todos los
neonatos tienen niveles bajos de IgG, ya que la produccién de inmunoglobulinas que
requieren cambio de clase se reduce durante varios meses después del nacimeinto, por lo

que en los prematuros es aun mas bajo (2,17).

La adquisicién transplacentaria de IgG es baja al inicio del 2° trimestre y continua con un
aumento en las Ultimas semanas de gestacion, dejando a los bebés pretérmino antes de

este aumento de anticuerpos, con mayor riesgo de infecciones (2).

Sepsis de inicio temprano

Generada por transmision bacteriana vertical de la madre al feto durante el periodo perinatal
(3), ocurre in Gtero, mediante paso transplacentario, 0 mas comunmente ascienden las
bacterias desde el ambiente vaginal posterior a la ruptura de membranas (6), diseminacién
hemat6gena por la placenta o raramente por adquisicion retroperitoneal a través de las

trompas de Falopio (3).

Mas comun es la infeccion de los recién nacidos al exponerse a bacterias potencialmente
patogénicas, virus u hongos durante su paso a través del canal vaginal, los cuales colonizan

las membranas mucosas fetales, pulmones o intestinos (6,3).
El canal vaginal es colonizado por microrganismos aerobios y anaerobios que pueden ser

transmitidos de forma vertical, ascendiendo la infeccion por el liquido amnidtico o infeccién

neonatal en el trabajo de parto o el nacimiento (6).
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Ureaplasma parvum y Ureaplasma urealyticum, ambas micoplasmas genitales, son las
bacterias mas comunmente aisladas en placentas con corioamnionitis confirmada mediante
histologia y en liquido amnidtico. Ureaplasma spp coloniza el tracto respiratorio de los
prematuros, y se ha asociado con displasia broncopulmonar (6).

Sepsis de inicio tardio o sepsis adquirida
Resulta del entorno postnatal a bacterias patégenas, la composicion del microbioma
neonatal es muy variable, con microbioma inofensivo que se vuelve dominante y dafia el

sistema inmune del neonato (3).

Durante los 3 primeros meses de vida, el sistema inmune innato, incluidos los fagocitos,
células natural-killer, células presentadoras de antigeno y el sistema de complemento,
proveen una defensa contra los patégenos. Los neutréfilos tienen una disminucién de la
funcién y una baja concentracién de inmunoglobulinas incrementa la susceptibilidad de los

prematuros a infecciones invasivas (6).

A medida que los bebés crecen, estan expuestos a organismos ambientales que pueden
ser patogénicos a aquellos con un sistema inmunolégico inmaduro. Contacto con personal
hospitalario, miembros de la familia, fuentes nutricionales y equipo contaminado, todo
representa una oportunidad de exposicién a patégenos. Las manos contaminadas son la

fuente mas comun de infecciones en neonatos admitidos en el hospital (6).

Infecciones de inicio tardio del torrente sanguineo ocurren mas frecuentemente en
neonatos con accesos venosos centrales que en infantes con accesos venosos centrales,
estas infecciones son atribuidas a organismos Grampositivas, incluidos Staphylococos

coagulasa negativa y Estreptoccos (6).
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DIAGNOSTICO

El diagnostico mas comun en la unidad de cuidados intensivos neonatales es “sospecha de

sepsis”, con base a la anamnesis e interrogatorio clinico completo (8).

Existe un sistema validado de puntuacion que utiliza andlisis bayesianos de estimaciones
precisas de los efectos de los factores de riesgo de la madre en la sepsis, combinado con
las tasas actuales de incidencia de USA de la Sepsis Neonatal Temprana en la profilaxis
periparto de SGB (10).

La “calculadora” de riesgo de sepsis neonatal temprana, descrita por Kaiser Permanente
en California (https://neonatalsepsiscalculator.kaiserpermanente.org), realiz6 una
estratificacion cuantitativa del riesgo para sepsis precoz basada en la evolucién clinica en
las primeras 12-24 horas de vida en neonatos >34 semanas de gestacion, calcula la

probabilidad de sepsis precoz por 1000 recién nacidos vivos (5).

Conforme la edad gestacional disminuye, la probabilidad de infeccibn aumenta aun con los
mismo factores de riesgo que los neonatos a término, sin embargo en muchos prematuros

no se corrobora la sepsis neonatal (10).

La estratificacion de riesgo de sepsis neonatal temprana se lleva a cabo mediante
algoritmos categoricos; con factores de riesgo intraparto, exploracion fisica a fin de
identificar signos clinicos de enfermedad posterior al nacimiento, valoraciones de riesgo

multivariadas con base a factores de riesgo intraparto y examenes neonatales (9).
El diagnostico por lo tanto se basara en los factores de riesgo tanto para sepsis neonatal

temprana como para la tardia, antecedentes maternos, perinatales, presentacion clinica del

neonato, estudios de laboratorio y cultivos (8).
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CLINICA

El diagnéstico de sepsis en el neonato es un reto, considerando que la mayoria de los
signos son inespecificos (9).

Conciso es que una exploracion fisica sin alteraciones y un recién nacido asintoméatico
poseen un elevado valor clinico con muy buen valor predictivo para determinar que la
ausencia de sepsis. La valoracion y vigilancia constante del recién nacido es critica para

conocer los signos y sintomas que pueden variar de no especificos a fallo multiorganica (9).

Clinicamente la sepsis neonatal temprana y tardia se presentan con signos similares, en
ambos, una fase temprana de signos leves y faciles de perder de vista pueden —si no se
trata- progresar a una enfermedad severa la cual conlleva a inestabilidad de signos vitales,
manifestaciones de sistema nervioso central como irritabilidad, letargia o convulsiones, por

ultimo, falla multiorganica y muerte (3).

La sepsis neonatal puede presentarse con signos sutiles pero que pueden progresar
rapidamente a falla multiorganica y meningitis, los cuales llevan a una alta tasa de
morbilidad y mortalidad. El tiempo desde el inicio de la enfermedad a la etapa final de
manifestaciones puede ser rapido - algunas horas-, durante las cuales se presentan signos

de compensacion que duran hasta un dia o mas antes de volverse inestable (3).

Los signos y sintomas clinicos de la sepsis son inespecificos, con gran variabilidad respecto

a la edad gestacional, la edad de presentacion y la gravedad de la infeccion (9).

Los neonatos con sepsis bacteriana muestran signos y sintomas inespecificos o signos
especificos de infeccion, incluyendo inestabilidad térmica, hipotensioén, hipoperfusion tisular
con palidez y piel moteada, acidosis metabdlica, taquicardia o bradicardia, apnea, distrés
respiratorio, quejido respiratorio, cianosis, irritabilidad, letargia, convulsiones, intolerancia a

la via oral, distension abdominal, ictericia, petequias, purpura y sangrado (6), Tabla 1.
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Tabla 1. Criterios de la Organizacion Mundial de la Salud para infeccion severa en

nifios (6).

Neurolégico

Respiratorio

Cardiaco
Gastrointestinal
Dermatolégico
Musculo
esquelético
Otras

Convulsiones, somnolencia, inconciencia, disminucién de la
actividad, fontanela abombada

Frecuencia respiratoria mayor a 60 por minuto, quejido respiratorio,
tiraje intercostal, cianosis central

Mala perfusion, pulsos rapidos o amplios

Ictericia, pobre succion, distensién abdominal, emesis

Pustulas, eritema periumbilical o purulento

Edema o eritema que recubre los huesos o articulaciones

Temperatura mayor a 37.7°C (o sensacion de caliente) o menor a

35.5°C (0 sensacion de frio)

Los sintomas iniciales suelen ser pocos, incluyendo apnea o taquipnea, con retracciones

costales, aleteo nasal, quejido respiratorio o taquicardia (6), Tabla 2.

Tabla 3. Aparicion de los sintomas: diferencia entre sepsis precoz y sepsis tardia

(9).

Aparato o sistema

General

Gastrointestinal

Respiratorio

Renal

Cardiovascular

Sintomas

Fiebre, inestabilidad térmica, “no buena apariencia”, pobre
succiéon, edema

Distension abdominal, vémito, diarrea o hepatomegalia
Apnea, disnea, taquipnea, retraccion costal, aleteo nasal,
guejido respiratorio, cianosis

Oliguria

Palidez, piel moteada, fria, piel pegajosa, taquicardia,

hipotension, bradicardia

Sistema Nervioso Irritabilidad, letargia, temblor, convulsiones, hiporreflexia,

Central

Hematol6gico

hipotonia, reflejo de Moro anormal, respiracion irregular,
fontanela plena, llanto agudo.
Ictericia, esplenomegalia, palidez, petequias, purpura,

sangrado.
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Complicaciones tardias de sepsis incluyen falla respiratoria, hipertension pulmonar, falla
cardiaca, choque, falla renal, disfuncion hepatica, edema cerebral o trombosis, hemorragia
o insuficiencia adrenales, disfuncion de la médula 6sea (neutropenia, trombocitopenia,

anemia) y coagulacion vascular diseminada (6).

En un estudio retrospectivo, transversal en una unidad de cuidados intensivos neonatales
de tercer nivel de Nepal de 2015 a 2017, se encontraron que los signos mas comunes a la
admision de la unidad de cuidados intensivos neonatales fueron distrés respiratorio
(79.9%), taquicardia (60.9%), cianosis (59.4%) e hipotermia (53.6%) (11), Tabla 3.

Tabla 3. Aparicion de los sintomas: diferencia entre sepsis precoz y sepsis tardia

(9).

Datos clinicos Sepsis temprana Sepsis tardia
Apnea +++ +++
Fiebre ++ F++
Dificultad respiratoria +++ 44
Hipoxia ++ ++
Mala alimentacién ++ ++
Letargia ++ ++
Irritabilidad ++ ++
Hipotermia + ++
Cambios - nivel de actividad ++ ++
Hipotensién + +
Voémitos + +
Diarrea + +
Ictericia 0 +
Meconio + 0
Convulsiones + +
Cianosis + +

La temperatura se considera como criterio, sin embargo en los primeros 4 dias de vida,
Unicamente el 10% con temperatura >37.8°C reporta aislamiento del hemocultivo, la
hipotermia o la fiebre, presentan un valor predictivo de s6lo 20%, mientras que los signos

cardiovasculares de 33% (9).
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La apnea-bradicardia y la variabilidad de la frecuencia cardiaca, son manifestaciones
clinicas precoces de sepsis neonatal tardia, por otro lado en la sepsis neonatal temprana,
los datos clinicos se consideran mas sensibles que los parametros séricos de laboratorio

9.

Tabla 4. Escaso valor predictivo positivo de signos clinicos sugerentes de sepsis
neonatal (9)

Signo Clinico Prevalencia VPP (%) OR IC de 95%
(%)

Apneas/Bradicardia 54.8 14.5 1.58 1.14-2.18
Sintomas
digestivos** 46.3 13.9 1.26 0.92-1.72
Requerimientos de 36.6 16.8 1.78 1.29-2.45
07}
GB:
Inmaduros/Totales
>0.2 33.1 16.7 1.39 0.97-1.97
Aumento en apoyo
de VM 29.2 17.4 1.8 1.31-2.47
Intolerancia
alimentaria 254 154 1.4 1.0-1.96
Letargia/Hipotonia 22.7 19.6 2.11 1.52-2.92
GB >20 000 22.0 15.1 1.12 0.76-1.66
Inestabilidad Térmica 10.8 10.2 0.78 0.45-1.66
Acidosis metabolica 8.6 22.4 2.21 1.42-3.44
Hiperglicemia 8.3 18.2 1.63 1.0-2.66
Neutropenia (< 1500) 8.0 20.7 1.68 0.99-2.85
Hipotensién 4.6 31.3 3.49 2.09-5.82

*VPP: Valor Predictivo Positivo

**Distension abdominal, intolerancia gastrica, residuo gastrico o sangre en deposiciones
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CULTIVOS

Siendo el aislamiento del microorganismo en sangre el método estandar utilizado, el
diagnostico de la sepsis neonatal no es facil, dada la poca especificidad de los signos
clinicos y la baja sensibilidad del laboratorio. La identificacion en el laboratorio del
microorganismo causal de un sitio estéril, que es lo 6ptimo para el diagndstico definitivo, no
siempre es posible (5).

Tradicionalmente, la sepsis neonatal confirmada por laboratorio es diagnosticado aislando
el agente causal de un sitio del cuerpo (sangre, liquido cefalorraquideo (LCR), urinario,

pleural, articulacién y peritoneal).

Tabla 5. Cultivo de fluidos para el diagnéstico de sepsis (6).

_ i Condiciones 6ptimas para la L _

Fluido Parametro y ) Aplicaciéon para sepsis neonatal
recoleccion del fluido
0.5-1 mL de sangre entera

Sangre Cultivo de 2 sitios al mismo tiempo Gold Standard de bacteriemia
al inicio de los sintomas

_ Cuando clinicamente sea o _ o _

LCR Cultivo _ Optimiza terapia antimicrobiana

factible, >1 mL de LCR

No usada en Sepsis Neonatal

o . A >72 horas de vida, >1 mL Temprana, potenciales
Urinario Cultivo _ o _
de orina beneficios en Sepsis Neonatal
Tardia
» Obtener al sospechar nuevo
Secrecion : L : ., ] : o
. Cultivo inicio de infeccion de vias Usualmente refleja colonizacion
bronquial

respiratorias bajas

Para optimizar el diagnéstico, el volumen adecuado de fluido debe ser obtenido de forma
aséptica, para sangre un minimo de 0.5-1 mL debe ser obtenido, preferentemente de 2
diferentes sitios separados; los patégenos verdaderos deben estar presentes en ambos
cultivos. En presencia de catéter venoso central, los hemocultivos idealmente deben ser
obtenidos simultaneamente, con uno tomado de forma periférica y uno del catéter, de modo

gue se puede evaluar el tiempo diferencial hasta la positividad. Esto facilita la identificacion
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de bacteria periférica versus infeccidbn sanguinea relacionada al catéter, teniendo
implicaciones en el manejo clinico. Debido a que algunos microorganismos podrian ser
detectados solo en LCR y no en sangre al mismo tiempo de valoracion de sepsis, en recién
nacidos asintométicos, el estudio de sepsis debera incluir el procedimiento de PL (6).

Hemocultivo

El hemocultivo es el Gold standard en el diagndstico de sepsis neonatal. Una gran parte de
los hemocultivos resultan positivos en menos de 24 horas cuando usan técnicas
contemporaneas con 1 mL de sangre, se ha demostrado falsos negativos con 0.5mL de
sangre en los neonatos con bajos niveles de bacteriemia. A medida que se incuba el
espécimen, patégenos y su sensibilidad son identificados, usandose para guiar el
tratamiento antibi6tico. A pesar de ser considerado un criterio estandar, los hemocultivos
tienen la desventaja de una pobre sensibilidad en neonatos, la recoleccién inadecuada del
volumen nos lleva a un falso negativo, la posibilidad de contaminacién durante su

recoleccién, y el retraso al obtener los resultados (2).

Mientras que el hemocultivo es el Gold Standard, se pueden agregar cultivos de otro tipo
de fluidos como urinario y de liquido cefalorraquideo, entre otros (13). La decision de incluir
estos cultivos adicionales es basada en el cuadro clinico y en el tiempo de presentacion.
Las infecciones de la via urinaria no se reportan en la sepsis neonatal precoz, pero son
comunes en la sepsis neonatal tardia, y por lo tanto los Urocultivos son obtenidos solo como
parte del estudio de sepsis neonatal tardia. La sensibilidad de los Urocultivos obtenidos por
cateterizacion es del 95% (2).

Urocultivo

Las infecciones de la via urinaria no ocurren en las primeras 72 horas de vida, por lo tanto,
la puncién supra pubica de la vejiga o la cateterizacion de la via urinaria no forma parte del
protocolo de estudio de la sepsis neonatal temprana (13). Sin embargo, las infecciones de
la via urinaria son comunes en neonatos de término y pretérmino de mas dias de vida, y la

via urinaria deberia ser considerada como el probable foco de la sepsis de inicio tardio (6).

Liquido cefalorraquideo
De los neonatos con hemocultivos positivos 30% también tienen cultivo de liquido

cefalorraquideo (LCR) positivo, siendo importante obtener un cultivo de LCR previo al inicio
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de la terapia antibiética. Del LCR obtenido por puncion lumbar (PL) se debe cultivar, analizar
y realizar Gram (13). El obtener el LCR es una prioridad, sin embargo, nunca debe retrasar
la administracion de antibiéticos. Un cultivo de LCR positivo es diagnéstico de meningitis,
pero otros pardmetros atraumaticos de PL, incluidos elevada cuenta de leucocitos, niveles

de proteinas aumentadas, y glucosa baja, pueden ayudar al diagndstico (2).

En sepsis temprana debe incluir hemocultivo y cultivo de liquido cefalorraquideo (importante
en los neonatos que cursan con alteraciones neuroldgicas). En sepsis tardia se debe incluir
ademas examen general de orina y urocultivo. En casos de infecciones localizadas (p. €j.,
osteoartritis), se debe cultivar el sitio de infeccion. Cuando se realiza hemocultivo para el
diagndstico, se considera que el volumen minimo a cultivar es de 1 mL (11). En muchos
textos se considera como aceptable 0.5 mL, sin embargo, con esta cantidad de sangre tal
vez no se detecten bacteriemias con bajo conteo de colonias (menos de 4 unidades
formadoras de colonias por mL), lo que sucede en hasta un 25% de los casos. Se ha
demostrado que el cultivo de dos sitios en la evaluacion inicial de sepsis neonatal no
aumenta las probabilidades de aislamiento. Por el contrario, puede evitar la toma de una

buena muestra igual o mayor a 1 mililitro, que si mejora las probabilidades de aislamiento

8).

Se define bacteriemia a la identificacién en sangre de bacterias, evidenciado mediante un
hemocultivo positivo. El término fungemia se refiere a la presencia de hongos reportados

en sangre. El diagnéstico de bacteriemia y fungemia se confirma a través del hemocultivo

(9).

Al tomar hemocultivos e iniciar terapia antibiética en neonatos asintomaticos, sera indicativo
de suspenderla de forma temprana; 48-72 horas, de reportarse hemocultivos negativos y al

persistir sin clinica infecciosa el RN (9).

Volumen de cultivos

Los factores conocidos que influyen en el rendimiento de un hemocultivo en neonatos
incluyen: volumen inoculante, la proporcion de la dilucion de la sangre con el medio de
cultivo, el nimero de cultivos tomados, la técnica de analisis del cultivo, preparacion de la
piel a la toma de la muestra sanguinea, sitio de la toma del cultivo y el tiempo del cultivo
(12).

27



El volumen de sangre tomada por hemocultivo sigue siendo la variable modificable més
importante; las posibles razones para obtener un volumen inadecuado de inoculante
incluyen dificultad técnica para obtener sangre, preocupaciones con respecto al impacto
hemodinamico de la pérdida aguda de volumen, contribucién de la pérdida de sangre
iatrogénica a la anemia neonatal, y las diferentes recomendaciones para el volumen 6ptimo
de inoculante. (12,18).

Desafortunadamente, obtener un correcto volumen de sangre puede ser un reto técnico
(ejemplo venas muy delgadas), casi como potencialmente exanguinante (ejemplo volumen
circulante total de un recién nacido pretérmino extremo con peso <1000 g es <100 mL),
equilibrar la tensién entre la extraccién de sangre iatrogénica y el volumen adecuado de

inoculante sigue siendo un reto (12,18).

Voliumenes de sangre mas pequefios de pacientes mas jévenes pueden potencialmente
aumentar los falsos negativos. (13) Varios estudios han indicado que cuanto mayor sea el
volumen de sangre inoculada, mayor es la tasa de deteccién, lo que implica que un cultivo

de sangre puede ser falsamente negativo de un volumen inadecuado (12).

El volumen 6ptimo de sangre de un neonato para hemocultivos no ha sido definido con
absoluta certeza. La Clinical Excellence Commission (CEC) New South Wales recomienda
recolectar de 0.5 a 1 mL y apuntando hacia 1 mL, para incrementar la potencial
identificacion del organismo causal, la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas
recomienda un volumen de inoculante basado en el peso adaptado del trabajo de Kellogg
et al.: 2 mL de sangre para bebés con peso <1.000 gramos, 4 mL para bebés de 1.100 a
2.000 gramos y 6 mL para bebés de >2.000 gramos, todos inoculados en 1 o 2 frascos
aerobicos pediatricos (13,18).

Las manufactureras de medios de cultivo (Dickinson and Company (BD BACTEC Peds
Plus/F culture vials) recomiendan de 1-3 mL de sangre por vial de cultivo. Para muestras
méas bajas que 0.5 mL, la sensibilidad no es conocida, y ademéas la veracidad del
hemocultivo es cuestionable (12). Tabla 6.

Sin embargo, no se sabe a ciencia cierta si la coleccion de volumen es realmente realizable

en neonatos muy delgados. Diversos factores pueden ser responsables de esto, incluidos
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los problemas técnicos para obtener muestras de volumen de sangre mayores en
prematuros extremos y neonatos enfermos; la experiencia del personal que tome la
muestra, lo ocupado que este el servicio donde se encuentre el neonato y que tan enfermo
este el neonato. Desafortunadamente hay pocos estudios que investiguen el papel de
diversos circunstancias alteran el volumen del hemocultivo (12). En estudio realizado en
una UCIN de tercer nivel en Nepal, reporta una disminucién del 10-40% de la sensibilidad
cuando se inocula 0.5 mL de sangre, comparado a cuando se cultiva 1 mL de sangre (11).
Un estudio prospectivo realizado por Neal et al. de 298 hemocultivos obtenidos de neonatos
criticamente enfermos, mostré que el 55% de cultivo aerdbicos contenian menos que 0.5

mL de sangre (12).

Tabla 6. Proporcion de la sensibilidad con optimo y sub6ptimo volumen de sangre
(12).

Naturaleza del Volumen optimo Volumen sub6ptimo Valor P
organismo (n=385) (n=252)
Patdgeno 21/385=5.5% 11/255=4.4% 0.54
Contaminacion 2/385=0.5% 8/252=3.2% 0.008

NUmero total de cultivos: 637

El volumen de sangre tomado para los hemocultivos sigue siendo uno de los factores con

mayor importancia en el aislamiento de microorganismos (10).

Técnica de cultivos

El hemocultivo se mantiene como el estandar diagnéstico de la sepsis neonatal, lo que
permite la identificacion de los agentes causales y la seleccion de antibiéticos dirigidos,
antes, para identificar al patégeno mediante el hemocultivo, se optaba por técnicas
manuales y observacion, presentando tiempos de crecimiento bacteriano (TCB) mas cortos
de 36-72 h (14,19). A partir de los afios 90 se desarrollaron diversos sistemas de cultivo de
sangre, los cuales se pueden monitorizar de forma continua (11), permitiendo monitorizar
de forma electrénica las botellas de hemocultivos las 24 horas del dia, generalmente cada
botella se revisa cada 8-10 minutos. Estudios actuales reportan que las bacterias que
intervienen en la sepsis neonatal pueden identificarse rapidamente mediante estas técnicas
de laboratorio, se requiere la disponibilidad de antibiogramas a nivel hospitalario, regional

y nacional para dirigir adecuadamente el tratamiento (3,19).
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Tiempo de Crecimiento Bacteriano (TCB)

El TCB en hemocultivos generalmente de los microorganismos patégenos en pediatria es
< 24 hy < 36 h de incubacion (14). En un estudio descriptivo realizado en Chile de 2010-
2014 donde se evaluaron 114 hemocultivos con aislamiento de 1 932 hemocultivos
tomados, se encontr6 que los bacilos gramnegativos el TCB fue significativamente mas
corto que para bacterias grampositivas (p- 0.0050), y para Staphylococcus coagulasa
Negativo (SCoN) fue significativamente mas prolongado (p < 0.001) (3).

Demostrando que los grampositivos reportaron TCB a las 36 h y los gramnegativos a las
48 h de incubacién. Por otro lado, los SCoN, el 46.2, 89.8 y 100% presentaron un TCB a
las 36 h, 48 h y 62 h, respectivamente. Con bastante similitud sus TCB a lo reportado por
otros autores (15). Con TCB significativamente reducido para bacilos gramnegativos que
para bacterias grampositivas (p = 0.001), mientras bacterias grampositivas no SCoN tienen
TCB significativamente mas cortos que SCoN (p = 0.001). Los TCB de E. coli, K.
pneumoniae y S. agalactiae fueron de 11-12 h de incubacion de los hemocultivos, con
datos semejantes a los descritos por otros autores (5), MacBrayne etal. demostraron que el
87% de todos los resultados positivos de hemocultivo fueron positivos a las 36 hora, y como

maximo a las 48 horas (20).

Cuando se compararon los TCB para sepsis neonatal precoz y tardia, se identificaron TCB
semejantes, significativamente mas aumentados en la sepsis temprana. Resultados
opuestos a lo descrito por Jardine et al., quienes informan que en la sepsis precoz el TCB
fue menor (mediana 13,7 h; RI: 11-16,7 h) respecto a lo presentado en la sepsis tardia
(mediana 17.2 h; RI: 12.2-23.4 h) (5).
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Il. JUSTIFICACION

La sepsis neonatal de suma importancia por ser una importante causa de mortalidad en las
Unidades de Cuidados Intensivos Neonatales en paises en desarrollo como México (16),
por lo cual es imprescindible conocer los agentes bacterioldgicos y la susceptibilidad
antibidtica (5).

El determinar los aislamientos bacteriol6gicos y el patrén de susceptibilidad de los cultivos
positivos del &rea de neonatologia permitird conocer el microbiota mas comun de nuestra
area de trabajo, orientando a la toma efectiva, temprana y correcta de decisiones sobre el
esquema antibiético a usar. Disminuyendo la morbimortalidad de los pacientes con sepsis

neonatal, implementando una terapia antibidtica empirica mas temprana y dirigida (5).
En sepsis temprana y en sepsis tardia en prematuros o recién nacidos a término; con

factores de riesgo como peso bajo, patologia materna previa, sin control prenatal, o incluso

en aquellos pacientes multi invadidos (8).
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V. HIPOTESIS

Los aislamientos microbiol6gicos de cultivos en pacientes con sepsis neonatal del &rea de
Neonatologia del Hospital ISSSTE Centenario de la Revolucion Mexicana de marzo 2020
a agosto 2022 en la sepsis neonatal temprana son semejantes a los descritos en la

literatura.
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V. OBJETIVOS

Objetivo general: Describir los aislamientos microbiologicos y susceptibilidad antibidtica
de cultivos en pacientes con sepsis neonatal del &rea de Neonatologia del Hospital ISSSTE
Centenario de la Revolucion Mexicana de marzo 2020 a agosto 2022.

Objetivos especificos:

1. Enumerar los agentes microbiolégicos mas comunes de la neonatal temprana y
tardia en los pacientes del area neonatal

2. Reconocer la susceptibilidad antibiética que presentan los pacientes con sepsis
neonatal del Hospital ISSSTE Centenario de la Revolucién Mexicana.

3. Identificar la edad gestacional que presenta mayor prevalencia de sepsis heonatal
en el area de neonatologia del Hospital ISSSTE Centenario de la Revolucién
Mexicana.

4, Describir los datos demograficos como sexo y peso al nacimiento de los pacientes
con cultivo positivo.

5. Identificar el tipo de fluido del que se reportaron cultivos positivos.
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VI. MATERIAL Y METODOS

Disefio de investigacion: Se realizd un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo,
transversal. Se eligid este disefio con base a que se busca describir los aislamientos
microbioldgicos y susceptibilidad antibitica de cultivos en pacientes con sepsis neonatal
del &rea de Neonatologia del Hospital ISSSTE Centenario de la Revolucion Mexicana de
marzo 2020 a agosto 2022, sin realizar intervencion alguna a la evolucion de los pacientes
analizados. Descripcion operacional de variables, Tabla 7.

Poblacién y muestra: Pacientes neonatos de 0 a 31 dias diagnosticados con Sepsis
neonatal temprana o tardia con cultivo positivo, atendidos en el Hospital ISSSTE Centenario

de la Revolucion Mexicana durante el periodo de enero 2020 a agosto 2022.

Recopilacién de datos: La recoleccién de datos del expediente clinico fisico, permitio
definir el perfil demogréfico de la poblacion (edad, sexo, diagnéstico de base, cuadro clinico)
asi como el reporte de antibiograma emitido por el laboratorio central, de igual forma se
revisaron las libretas del area de cultivos del laboratorio central del ISSSTE Centenario de
la Revolucién Mexicana, utilizando en todo momento, un nimero de expediente e iniciales
de los apellidos maternos; para evitar la utilizacion de datos catalogados como sensibles
de acuerdo a la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los

Particulares.

Una vez realizada la recoleccion de datos, se registraron en un documento Excel, se
analizaron por medio del paquete estadistico Statistical Package for the Social Sciences
SPSS) versién 24 y obtener los resultados que respondan los objetivos planteados con

anterioridad.

Se revisaron y analizaron los resultados obtenidos con el resto de los investigadores, se
redactaron los resultados, con sus respectivas tablas y graficas conforme a los objetivos
del proyecto, y se realiz6 basqueda bibliografica de articulos de investigacion para poder
elaborar el apartado de discusidn, lo cual permitié6 mostrar el contraste del presente estudio

con lo establecido en la literatura disponible, y finalmente con ello poder emitir conclusiones.
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Tabla 7. Descripcién operacional de las variables.

Nombre

variable

Sexo

Edad gestacional

Neonato

Peso al

nacimiento

Motivo de

ingreso

Aislamiento

microbiolégico

Fluido de

aislamiento

Hemocultivo

positivo

Definicion
Caracteristicas biolégicas
masculinas y femeninas

de

nacimiento determinadas por

Semanas gestacion  al

Capurro o Ballard.

Humano de 0 a 31 dias de vida.

Primer peso registrado al nacer.

Comorbilidad con la que cuenta
el paciente al momento de su

ingreso hospitalario

Crecimiento en medio de cultivo
de solo un microorganismo
patbgeno como bacteria u

hongo.

Fluido corporal del cual fue
obtenida la muestra a cultivar, el
cual puede ser sangre, orina,
LCR,
secrecion de herida.

secrecion bronquial o

de

microorganismo ya sea hongo o

Crecimiento solo un
bacteria en 72 h a 7 dias, en un
medio de cultivo obtenido de
forma estéril de una muestra

sanguinea.

Tipo de variable

Cualitativa,

independiente,

nominal, dicotémica.

Cuantitativa,
independiente,
discreta
Cualitativa,
independiente
Cuantitativa,
independiente
Cualitativa,
independiente,

nominal, politmica

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa,
dicotdmica,

independiente.

Unidad de

medida

Hombre y Mujer

Semanas

Si/No

Gramos

Enfermedad de

base

1: Bacteria

2: Hongo

1: Sangre
2: Orina
3:LCR
4: Secrecion
bronquial
5: Secrecion de

herida

1: Bacteria

2: Hongo
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Urocultivo

positivo

Cultivo de LCR

positivo

Cultivo de
secrecion
bronquial

positivo

Cultivo de
secrecion de

herida positivo

Sepsis neonatal

temprana

Crecimiento de solo un
microorganismo ya sea hongo o
bacteria en 72 h a 7 dias, en un
medio de cultivo obtenido forma

estéril de una muestra de orina.

Crecimiento de solo un
microorganismo ya sea hongo o
bacteria en 72 h a 7 dias, en un
medio de cultivo obtenido de
forma estéril de una muestra de
LCR.

Crecimiento de solo un
microorganismo ya sea hongo o
bacteria en 72 h a 7 dias, en un
medio de cultivo obtenido de
forma estéril de una muestra de

secrecion bronquial.

Crecimiento de solo un
microorganismo ya sea hongo o
bacteria en 72 h a 7 dias, en un
medio de cultivo obtenido de
forma estéril de una muestra de

herida.

Afeccibn médica neonatal con
datos clinicos de infeccibn;
fiebre, cambios de coloracion,
alteracibn  hemodindmica vy
compromiso respiratorio,
acompafiados de elevacion de
reactantes de fase aguda, que
se presentan en las primeras 72

horas de vida.

Cualitativa,

dicotémica,

independiente.

Cualitativa,

dicotémica,

independiente.

Cualitativa,

dicotémica,

independiente.

Cualitativa,
dicotémica,

independiente.

Cualitativa,

dicotdbmica

1: Bacteria

2: Hongo

1: Bacteria

2: Hongo

1: Bacteria

2: Hongo

1: Bacteria
2: Hongo

Si/ No
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Sepsis Neonatal

tardia

Susceptibilidad

antimicrobiana

Afeccion médica neonatal con
datos clinicos de infeccidn;
fiebre, cambios de coloracion,
alteracibn  hemodinamica vy
compromiso respiratorio,
acompafiados de elevacion de
reactantes de fase aguda, que
se presentan en después de las
72 horas de vida y hasta los 32
dias de vida.

Medicamento que es capaz de
detener el crecimiento de la
bacteria u hongo en un medio

de cultivo.

Cualitativa,

dicotémica

Cuantitativa

Si/ No

Si/No
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Consideraciones éticas: El presente estudio est4 apegado a la declaracion de Helsinki.
La Ley General de Salud norma el utilizarse los datos de confidencialidad y con fines no

lucrativos.

Con base a los Articulos 16,17 y 23 del CAPITULO I, TITULO SEGUNDO: De los aspectos
Eticos de la Investigacion en Seres Humanos, del Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion para la Salud.

Los investigadores participantes en este proyecto, confirmamos que con base a la revision
de los antecedentes cientificos del presente estudio, se justifica su realizacion, asi mismo
afirmamos contar con capacidad resolutiva para llevar a cabo este protocolo, nos
comprometemos a manejarnos con un estandar cientifico elevado que permita obtener
informacién util para la sociedad, a proteger la confidencialidad de los datos personales de
los participantes en el estudio, poniendo siempre el bienestar y la seguridad de los pacientes
incluidos en la investigaciébn por encima de cualquier otro objetivo, manteniéndonos
apegados a los estandares éticos aceptados nacional e internacionalmente, Segun lo
establecido por la Ley General de Salud, las Pautas Eticas Internacionales Para la
Investigacién y Experimentaciéon Biomédica en Seres Humanos de la OMS, asi como la
declaracién de Helsinki y las recomendaciones vigentes de la Comisiébn Nacional de

Bioética.

A fin de conservar resguardar la identidad del paciente, se utilizar4 en todo momento, un
namero de expediente e iniciales de los apellidos maternos; para evitar la utilizacién de
datos catalogados como sensibles de acuerdo a la Ley Federal de Proteccion de Datos

Personales en Posesién de los Particulares.

Este protocolo de estudio es prospectivo, transversal, documental sin riesgo, que

estrictamente no amerita del Consentimiento Informado por escrito.

Investigacién sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de investigacion
documental retrospectivos, sin realizar alguna intervencién o modificacion intencionada en
las variables fisiol6gicas, psicolégicas y sociales de los individuos que participan en el
proyecto, incluyendo cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, los

que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.
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En este estudio no se presentaron situaciones con conflicto de interés.

Debido a que no se manipularon biolégicos, no existe riesgo a los investigadores
participantes en el proyecto.
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VII. RESULTADOS

Se analizaron 160 pacientes neonatos con diagnéstico de sepsis neonatal y cultivo
procesado, de los cuales 35 pacientes se reportaron con cultivo positivo, y de estos 11
pacientes se obtuvieron datos completos en el expediente fisico.

Teniendo una muestra total de 11 pacientes neonatos con diagndstico de sepsis neonatal,
cultivo positivo y datos completos en expediente fisico, se muestra la siguiente distribucion
demografica; sexo femenino 55% (6 pacientes), sexo masculino 45% (5 pacientes), con un
rango de edad gestacional de 27 a 40 semanas de gestacion, considerandose pretérmino
extremo 27% (3 pacientes), pretérmino 64% (7 pacientes) y de término 9% (1 paciente);

Figura 1.

Edad gestacional

m Pretérmino extremo mPretérmino Término

Figura 1. Rango de edad gestacional. Los RN prematuros mostraron mayor frecuencia,
Pretérmino 64%, pretérmino extremo 27% y de término 9%.

Registrandose peso al nacimiento con un rango de 885 gramos a 3495 gramos, con una
distribucion de peso bajo para edad gestacional 27% (PBEG) del (3 pacientes), peso
adecuado para edad gestacional 73% (8 pacientes) y 0% de peso elevado para edad

gestacional; Figura 2.
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PESO AL NACIMIENTO
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Figura 2. Distribucion del peso al nacimiento; siendo el PAEG el mas frecuente con un 73%,

seguido del PBEG con un 27% y sin ningun paciente para PEEG con 0%.

Nota: PAEG: Peso adecuado para la edad gestacional, PBEG: Peso bajo para edad

gestacional, PEEG: Peso elevado para edad gestacional.

El diagnostico al ingreso mas prevalente fue sindrome de dificultad respiratoria secundaria
a déficit de surfactante, presentandolo el 46% (5 pacientes). Respecto al diagnéstico de
sepsis neonatal se present6 un total de 13 ocasiones, con 46% (6 ocasiones) de sepsis
neonatal temprana mientras que la sepsis neonatal tardia se registré un 54% (7 ocasiones).
Se registraron 15 cultivos positivos, de los cuales la distribucion de los fluidos fue la
siguiente: hemocultivo 40% (6 positivos), urocultivo 26% (4 positivos), secrecién bronquial
7% (1 positivo), punta de catéter 20% (3 positivos) y secrecién ocular 7% (1 positivo), Figura
3.
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Tipo de cultivo

® Hemocultivo m Urocultivo
Secrecion bronquial Secrecion ocular
® Punta de catéter

Figura 3. Distribucién de fluidos de cultivos con aislamiento. EI hemocultivo con mayor
frecuencia con un 40%, seguido de la punta de catéter con un 26%, el urocultivo con un

20% y finalmente con la misma frecuencia el 7% con secrecién bronquial y ocular.

Las bacterias aisladas presentaron la siguiente distribucion en general: 80% (12) Gram
negativos y 20% (3) Gram positivos. Con base al diagndstico de sepsis neonatal temprana,
la enterobacteria E. coli fue la mayormente aislada con un 33%, también se aisl6
Stahylococcus aureus; coco coagulasa positivo Gram positivo en un 7%, mientras que en
la sepsis neonatal tardia se aislaron Klebsiella pneumoniae y Pseudomonas aeruginosa en
un 47%, asi como cocos coagulasa negativo Gram positivo en un 13% (2 positivo). De los
bacilos Gram negativos se reporté un 20% (2 positivos) de Betalactamasa de espectro
extendido (BLEE), siendo la E. Coli BLEE el microorganismo aislado.

Respecto al antibiograma, los cocos Gram positivo se analizé la sensibilidad a los
antibidticos siguientes: amoxicilina-clavulanico 0% (0 sensibles), oxacilina 0% (O
sensibles), penicilina 3% (0 sensibles), rifampicina 100% (3 sensibles), tetraclinas 100%
(8 sensibles), trimetoprima-sulfametoxazol 0% (0 sensibles), vancomicina 100%
(3sensibles); mientras que para las bacterias bacilos Gram negativos, se analizaron los
antibidticos siguientes: amoxicilina-clavulanico 50% (6 sensibles), cefalosporinas de 1ra

generacion 0% (0 sensibles), 2da generacion 0% (0 sensibles), 3ra generacion 17% (2
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sensibles) y 4ta generacion 17% (2 sensibles), carbapenémicos 92% (11 sensibles),
aminoglucdsidos 100% (12sensibles), trimetoprima-sulfametoxazol 17% (2 sensibles),
Tabla 8.

Tabla 8. Descripcion de antibiogramas reportados en cultivos procesados.

Cocos Gram positivos Bacilos Gram negativos
Antibiotico Sensible  Resistente Antibiotico Sensible Resistente

Amoxicilina — 3 Amoxicilina - 6 6

Clavulanico Clavulanico

Clindamicina 3 Cefalosporinas 12
1ra generacion

Oxacilina 3 Cefalosporina 12
2da generacion

Penicilina 3 Cefalosporinas 2 10
3ra generacion

Rifampicina 3 Cefalosporinas 2 10
4ta generacion

Tetraciclina 3 Carbapenémicos 11 1

TMP-SMX 3 Aminoglucésidos 12

Vancomicina 3 TMP-SMX 2 10
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VIIl.  DISCUSION

La sepsis neonatal es causa importante de morbimortalidad en el primer mes de vida,
siendo los prematuros los de mayor riesgo por las caracteristicas propias de la inmadurez.

Los pacientes analizados en nuestro hospital fueron predominantemente prematuros, con
peso adecuado a la edad gestacional, el diagnostico de ingreso de mayor frecuencia fue el
SDR por déficit de surfactante, asociado a la propia prematurez.

Respecto a la sepsis neonatal, la tardia fue levemente mas frecuente con un 54%.

El fluido con aislamiento mayormente reportado fue el hemocultivo con un 40%. Con base
a la sepsis neonatal temprana, los bacilos Gram negativos fueron los de mayor prevalencia

de aislamiento, y de estos la E. coli la que mas se aisl6.

Respecto a la sepsis neonatal tardia igualmente los bacilos Gram negativos fueron los mas
aislados, teniendo una similitud en asilamiento para la E. coli y la K. pneumoniae. Lo cual
coincide parcialmente con lo descrito en la literatura, sin embargo, llama la atencion la falta
de reporte en cuanto al Estreptococo b hemolitico del grupo B, ya que este es uno de los
gérmenes mas comunes en la sepsis neonatal temprana, siendo necesario investigar mas

a fondo la razén de esta situacion.

En cuanto a la sensibilidad reportada en los antibiogramas correspondientes a la sepsis
neonatal temprana, contamos con una buena proporcién de sensibilidad a antibiéticos de
medio y amplio espectro, sin embargo para los antibiéticos correspondientes a la sepsis
neonatal tardia, presenta una sensibilidad nula a las cefalosporinas de 1lra y 2da
generacion, y baja sensibilidad a las cefalosporinas de 3ra y 4ta generacion, siendo los

carbapenémicos y aminoglucosidos los que confieren mayor sensibilidad.
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IX. CONCLUSIONES

Los agentes microbiolégicos aislados y la susceptibilidad antibiética corresponden a lo
descrito a la literatura, siendo la E. coli y la K. pneumoniae las bacterias identificadas mas
frecuentes. Los recién nacidos prematuros son los pacientes mas afectados por la sepsis

neonatal temprana y tardia.

Los resultados resaltan diversas preocupaciones respecto a la pobre identificacion de
aislamientos de cultivos y la falta de reporte del antibiograma, por otro lado, es un punto a
favor la buena eleccién terapéutica antimicrobiana en nuestro centro la cual es elegida de
forma dirigida, lo que confiere la presencia baja de gérmenes BLEE, asi como buena

sensibilidad a antibiéticos de amplio espectro.

Serd indispensable investigar la razon de la falta de aislamientos del EGB, saber si es por

una cuestion de prevencién ante parto o falta de identificacion propiamente dicha.
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amparada por un certificado vigente a la fecha de su elaboracion y es valido de conformidad con los
LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE
ESTADO DE MORELOS emitidos el 13 de noviembre del 2019 mediante circular No. 32.

Sello electrénico

CELESTE TREJO MORENO | Fecha:2024-06-20 12:43:32 | FIRMANTE

iNDhrsuvi64BPcJ0+U7FZ4Mx6YZ7kKcYY6yVro88+PuQkxcWDDZtDigOMHY bithE90tK8hrWphEnvly4DTXjvljlIEaNg6VNWERwWAwWBchUNRmMaQBgTIwXRCeUMPkOWmkAgkxz
TxbrtT1ihE39hqWjM1tAss50LmRB5vaqwIMvmVkdXU11eURx9tCzbrLOWleZxtWFla/+aQRuP2KVWiJtkG9D9vzg7zjeqODcciDJIsVjsCGKOYITWhdieyGNMON/tPzvF7vRgsblzfuA9
dMpWBEuU+STXH+AfPg+NylEkS15vrsWmhgoVBdV+xfklkbCITGcHI9d/zXEK+NBIMLFOWEg==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccion electrénica o
escaneando el codigo QR ingresando la siguiente clave:

ZjcVw3TGQ

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/hDDZeUOXFn5pxIKgfiHrEJL2BAuvG4hh
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Coordinacién General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 02 de Julio del 2024.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “AISLAMIENTOS MICROBIOLOGICOS Y SUSCEPTIBILIDAD ANTIBIOTICA
DE CULTIVOS EN PACIENTES CON SEPSIS NEONATAL DEL AREA DE
NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL ISSSTE CENTENARIO DE LA REVOLUCION
MEXICANA DE MARZO 2020 A AGOSTO 2022.”, que para obtener el diploma de
Especialidad en Pediatria Medica me proporciono la alumna Itzel Gabriela Lozano
Vazquez. Le comunico que su contenido es adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo
al articulo 74 del Reglamento de Posgrado de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.

Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,
reiterando ademas mi disposicion para seguir colaborando en este tipo de actividades.
Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

Dra. Gabriela Rosas Salgado

Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento firmado electronicamente de conformidad con el ACUERDO GENERAL PARA
LA CONTINUIDAD DEL FUNCIONAMIENTO DE LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS
DURANTE LA EMERGENCIA SANITARIA PROVOCADA POR EL VIRUS SARS-COV2 (COVID-19) emitido el
27 de abril del 2020.

El presente documento cuenta con la firma electronica UAEM del funcionario universitario competente,
amparada por un certificado vigente a la fecha de su elaboracion y es valido de conformidad con los
LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE
ESTADO DE MORELOS emitidos el 13 de noviembre del 2019 mediante circular No. 32.

Sello electrénico

GABRIELA ROSAS SALGADO | Fecha:2024-07-10 09:40:50 | FIRMANTE
kldOOL+5BWvUgzfVdX7HFQ5jpimmW/MLCFFTpRAIEKrxS4jZT+v82+fDpiHtCGbpxegOXuNXAY36ERSQOQV4b0+PUIYzZANk6XROQQzg/ov2XEMLSTVgradQP8gT6bexvABPX4M
sOFso7k9QDVz5Bj9va51Hh6gHMEACUXfPxcnaZssnsFGbmwtqOOPzJ40dDIsQJjkOvCBLCOnveylWhxGADJ5ksfwTpMQodKgzLYIduTVyj5gAcN5VjPIF2WP70EFUKZIL3iiQUQQ
ayF414XblalXJb24mNpgVMXKtR5vaL 4tFXHL7JJIuRAeR7dWjoGsSxJLusBk75VA5y5Awrszw==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccion electrénica o
escaneando el codigo QR ingresando la siguiente clave:

26lwZ5FiC

o Ll
https://efirma.uaem.mx/noRepudio/bRrBp1T3TOusWol1lMYrdUrlvMrAIEQLz4
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FACULTAD DE MEDICINA

Coordinacién General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 02 de Julio del 2024.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “AISLAMIENTOS MICROBIOLOGICOS Y SUSCEPTIBILIDAD ANTIBIOTICA
DE CULTIVOS EN PACIENTES CON SEPSIS NEONATAL DEL AREA DE
NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL ISSSTE CENTENARIO DE LA REVOLUCION
MEXICANA DE MARZO 2020 A AGOSTO 2022.”, que para obtener el diploma de
Especialidad en Pediatria Medica me proporciono la alumna Itzel Gabriela Lozano
Vazquez. Le comunico que su contenido es adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo
al articulo 74 del Reglamento de Posgrado de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.

Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,
reiterando ademas mi disposicidn para seguir colaborando en este tipo de actividades.
Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

Dra. Ariadna Pérez Villagémez

Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx

Calle Iztaccihuatl esq. Lefieros s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, ’ ~ ]
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento firmado electronicamente de conformidad con el ACUERDO GENERAL PARA
LA CONTINUIDAD DEL FUNCIONAMIENTO DE LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS
DURANTE LA EMERGENCIA SANITARIA PROVOCADA POR EL VIRUS SARS-COV2 (COVID-19) emitido el
27 de abril del 2020.

El presente documento cuenta con la firma electronica UAEM del funcionario universitario competente,
amparada por un certificado vigente a la fecha de su elaboracion y es valido de conformidad con los
LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE
ESTADO DE MORELOS emitidos el 13 de noviembre del 2019 mediante circular No. 32.

Sello electrénico

ARIADNA PEREZ VILLAGOMEZ | Fecha:2024-10-14 09:19:31 | FIRMANTE

rWyWdIK+2vTvXpIMwDfQLhiverhOVLTg2B/PFa3IX+BZTITIHKVWPT8tRCjdwH/VcOCVQqY 7iXwwfQAKVX9uIXiVI3uWFJdoWG2kzW8CPcwLOW9pv+uOcgQZEZjOLJI2rkhd7het1Yk
gAgOFXWm+5qHMNQFyskvohzBQiXQTpOXdPDfj7wiOz5wR+zMC9cnnV97¢Q7tnMhexK7mIPK9FVABI2HbzU+TDB97SAPYpjZjQ9CWmOr2cuyh9s1nY30MaTDeRDKMKi/k9m-+i
SVO0sxTIP48+gp3SoFmAIQOR9jxXkamnP8e3jwb0uilnzS8vZQ610JAPiIPzNjOdzVMrwJQbppA==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccion electrénica o
escaneando el codigo QR ingresando la siguiente clave:

ukbJFM8I1

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/QzzBU9JuyFbus8T1zIgFflzFCHvOTNMC
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FACULTAD DE MEDICINA

Coordinacién General de Posgrado

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 02 de Julio del 2024.

Dr. Lorenzo Diaz Carrillo
Director de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimado Dr. Diaz, por este conducto me permito informarle que he revisado el trabajo de
Tesina “AISLAMIENTOS MICROBIOLOGICOS Y SUSCEPTIBILIDAD ANTIBIOTICA
DE CULTIVOS EN PACIENTES CON SEPSIS NEONATAL DEL AREA DE
NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL ISSSTE CENTENARIO DE LA REVOLUCION
MEXICANA DE MARZO 2020 A AGOSTO 2022.”, que para obtener el diploma de
Especialidad en Pediatria Medica me proporciono la alumna Itzel Gabriela Lozano
Vazquez. Le comunico que su contenido es adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo
al articulo 74 del Reglamento de Posgrado de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.

Asi mismo, le agradezco la invitacion a participar en este programa educativo,
reiterando ademas mi disposicidn para seguir colaborando en este tipo de actividades.
Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

Dra. Maria José Ortiz Mora

Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx

Calle Iztaccihuatl esq. Lefieros s/n, Col. Los Volcanes Cuernavaca, Mor., Cuernavaca Morelos, México, ’ ~ ]
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento firmado electronicamente de conformidad con el ACUERDO GENERAL PARA
LA CONTINUIDAD DEL FUNCIONAMIENTO DE LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS
DURANTE LA EMERGENCIA SANITARIA PROVOCADA POR EL VIRUS SARS-COV2 (COVID-19) emitido el
27 de abril del 2020.

El presente documento cuenta con la firma electronica UAEM del funcionario universitario competente,
amparada por un certificado vigente a la fecha de su elaboracion y es valido de conformidad con los
LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE
ESTADO DE MORELOS emitidos el 13 de noviembre del 2019 mediante circular No. 32.

Sello electrénico

MARIA JOSE ORTIZ MORA | Fecha:2024-07-11 13:13:31 | FIRMANTE
kig7rQO890R0OEQiZDgKAHDAPIphB+EVOFsK2XYj8QTvtYRHQZXLPXTKkPuHEIiofkY 3/|[BZKZHRFVKY TCtrllY8WfO8kxdej6fbgARWO01zInKQnKTyIQRoKzUOKs+z6+udnxrm4Cazx
GMwJRNQiI63IFI9F3PW3YeFbmcNugiSXOD+2fGPIFXXZTQIgn9gGPgkbx9JIDcNx8WSEgqgq/OItG7UbGI3y40nR5QzVXMAIOVX0BIX6RcIBMQ2wpyMjgrtwrkAa9HQthqu28VRy
DgxpCtbtwY+2klsXpPikD8I9VDglUI1Jpldlyx5AFes08aneuLBC6PUOAQItuVuuY603HA==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccion electrénica o
escaneando el codigo QR ingresando la siguiente clave:

YXAtFWQKS

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/vJuGrmnyRPZAuCy1cypA1BIZXHuUTCq8N
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FACULTAD DE MEDICINA

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL Coordinacién General de Posgrado

ESTADO DE MORELOS
¢AD DE

Cuernavaca, Morelos a 21 de Junio del 2024.

Dra. Graciela Jiménez Santana
Encargada de Despacho de la
Directora de la Facultad de Medicina
Presente:

Estimada Dra. Jiménez, por este conducto me permito informarle que he revisado el
trabajo de Tesina “AISLAMIENTOS MICROBIOLOGICOS Y SUSCEPTIBILIDAD
ANTIBIOTICA DE CULTIVOS EN PACIENTES CON SEPSIS NEONATAL DEL AREA
DE NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL ISSSTE CENTENARIO DE LA REVOLUCION
MEXICANA DE MARZO 2020 A AGOSTO 2022.”, que para obtener el diploma de
Especialidad en Pediatria Medica me proporciono la alumna Itzel Gabriela Lozano
Vazquez. Le comunico que su contenido es adecuado y suficiente, por lo que de acuerdo
al articulo 74 del Reglamento de Posgrado de la UAEM le otorgo:

Dictamen | se aprueba el trabajo de tesina tal como se presenta.

Asi mismo, le agradezco la invitacion a patrticipar en este programa educativo,
reiterando ademas mi disposicion para seguir colaborando en este tipo de actividades.
Sin otro particular por el momento, reciba un cordial saludo.

ATENTAMENTE

Dr. Rodolfo Abarca Vargas

Tel. (777) 329 3476, / jefatura.posgrado.medicina@uaem.mx
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UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento firmado electronicamente de conformidad con el ACUERDO GENERAL PARA
LA CONTINUIDAD DEL FUNCIONAMIENTO DE LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS
DURANTE LA EMERGENCIA SANITARIA PROVOCADA POR EL VIRUS SARS-COV2 (COVID-19) emitido el
27 de abril del 2020.

El presente documento cuenta con la firma electronica UAEM del funcionario universitario competente,
amparada por un certificado vigente a la fecha de su elaboracion y es valido de conformidad con los
LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE
ESTADO DE MORELOS emitidos el 13 de noviembre del 2019 mediante circular No. 32.

Sello electrénico

RODOLFO ABARCA VARGAS | Fecha:2024-06-26 08:55:42 | FIRMANTE
p09JSOE0oPXWDheHWCdyH607ThTK2dDURTCfSReOmc65rbgd2rBpfYEDaJgiJWg907a6J12BZ6g/kbExG4L46U1L2/UJHMRYNRyCgpdZs9DFwmcSEaYcgZWnv8FThqC636PZ
LYjcjcHxu5zEI2pl4fVtNvnl+D+tdr8OW6eVWOFRI75dKNO/qwnghclaZ Ttexq7jxjQ9ja910Xze+0prHhKJah6MEWiag97D3pvYhFgW5S2MPhN7AcVgASs9kRQx24M9eYdOUPNIT6iv
DRywssV4qHfzrqOMSh09njKxXkWGdVnujBDv20btwm3EY35JxBb9T8gV0eHqPw42AE/89Q==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccion electrénica o
escaneando el codigo QR ingresando la siguiente clave:

X7Liw23j4

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/gG8aBYAFTOgh7i080gnbltZZf9ZdMAIP

e\9R UAEM
= %N


https://efirma.uaem.mx/noRepudio/gG8aBYAFTOqh7iO80gnbItZZf9ZdMAIP



