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Resumen: Introduccion: histéricamente, en recién nacidos hijos de madres con
infeccion - inflamacion intraamniotica (Triple I) se indicaba el uso rutinario de
antibioticos. El objetivo de este trabajo es evaluar si un protocolo de observacion
clinica estrecha junto a la madre durante 48 horas, puede reducir el uso de
antibioticos, la necesidad de paraclinicos, la estancia hospitalaria y evitar la
separacion del binomio madre e hijo. Método: estudio analitico cuasiexperimental,
en el que se compara el uso de antibidticos, la estancia hospitalaria y la incidencia
de sepsis comprobada entre la poblacion de recién nacidos mayores de 35
semanas asintomaticos expuestos a corioamnionitis un afio antes de la
implementacion de un protocolo de observacion estrecha (grupo pre-protocolo, 1 de
enero de 2018 al 31 de diciembre de 2018) con los recién nacidos con las mismas
caracteristicas, un afio después de la implementacion (grupo post-protocolo, 1 de

febrero de 2020 al 31 de enero de 2020). Resultados: se incluyeron 40 neonatos



en cada periodo. El nimero de pacientes que recibié antibioticos en el grupo
después de la implementacién del protocolo (PIP) fue significativamente menor
comparandolo con el grupo antes del protocolo (AIP) 2.7% versus 97.3% RR: 33.6
(P<0.001). En el grupo PIP requirieron hospitalizacion 10% de los pacientes
mientras que el grupo AIP lo requirid el 80% (RR: 9) (P<0.001). Hubo disminucién
significativa en el uso de pruebas diagndsticas en el grupo PIP. Conclusién: un
protocolo de observacién clinica estrecha en recién nacidos mayores de 35
semanas expuestos a corioamnionitis asintomaticos al momento del nacimiento
parece disminuir el uso de antibidticos, evita hospitalizaciones y no aumenta la

morbi-mortalidad relacionada con la sepsis neonatal temprana.

Palabras clave: recién nacido, corioamnionitis, triple |, antibioticos, sepsis de inicio

temprano.

Abstract: Introduction: historically, for all newborns of mothers with infection -
intraamniotic inflammation (Triple 1), the routine use of antibiotics was always
indicated. The objective of this investigation is to evaluate if a protocol of close
clinical observation with the mother for 48 hours can reduce the use of antibiotics,
the need for paraclinics, hospital stay and avoid the separation of the mother and
child binomial. Method: a quasi-experimental analytical study, in which the use of
antibiotics, hospital stay and the incidence of sepsis are compared among the

population of asymptomatic newborns older than 35 weeks exposed to



chorioamnionitis one year before the implementation of an observation protocol (pre-
protocol group, January 1, 2018 to December 31, 2018) with newborns with the
same characteristics, one year after implementation (post-protocol group, February
1, 2020 to January 31, 2020). Results: 40 infants were included in each period. The
number of patients who received antibiotics in the group after the implementation of
the protocol (PIP) was significantly lower compared to the group before the protocol
(AIP) 2.7% versus 97.3% RR: 33.6 (P <0.001). In the PIP group, 10% of the patients
required hospitalization, while the AIP group required it 80% (RR: 9) (P <0.001).
There was a significant decrease in the use of diagnostic tests in the PIP group.
Conclusion: a protocol of close clinical observation in newborns older than 35
weeks exposed to asymptomatic chorioamnionitis at the time of birth seems to

reduce the use of antibiotics, avoid hospitalizations and does not increase morbidity

and mortality related to early neonatal sepsis.
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Introduccién.

La sepsis neonatal se considera un sindrome clinico que se caracteriza por un
conjunto de signos y sintomas de infeccidn, asociados o no a enfermedad sistémica
gue ocurre en el primer mes de vida.(1) Se clasifica segun el tiempo de aparicion
del cuadro clinico, en sepsis neonatal temprana cuando ocurre dentro de las
primeras 72 horas de vida, adquirida por transmision vertical, y los gérmenes mas
frecuentes son los que colonizan las areas genital y perineal de la madre. (2) La
presentacion clinica mas comudn es la neumonia, es una patologia muy grave con
alta morbimortalidad.(3),(4) La corioamnionitis materna (CAM) representa un riesgo
importante para la sepsis neonatal temprana.(5) Anteriormente los criterios
diagnésticos para corioamnionitis, incluian: fiebre materna y dos o mas de los
siguientes signos: taquicardia fetal (>160 latidos/minuto), taquicardia materna (>
100 latidos/minuto), sensibilidad uterina o liqguido amnidtico fétido o purulento.
Recientemente, ha sido propuesto por un grupo de expertos, del Instituto Nacional
de Salud Infantil y Desarrollo Humano remplazar el término corioamnionitis, por un
término descriptivo como lo es: "inflamacion, infeccion intrauterina o ambas"
abreviado como "Triple I". (6) Se considera sospecha de triple I: fiebre sin causa
clara, mas cualquiera de los siguientes criterios: taquicardia fetal (mayor que 160
latidos por minuto durante 10 minutos o mas, excluidas las aceleraciones,
desaceleraciones y periodos de variabilidad marcada), recuento de glébulos
blancos maternos mayor de 15.000 por mm3 en ausencia de corticosteroides o

liquido purulento definido en el orificio cervical;(7) Se define como Triple |



confirmado todo lo anterior mas: infeccion probada por amniocentesis con tincion
de Gram positiva, glucosa baja, cultivo de liquido amniético positivo o reporte de
patologia de placenta con hallazgos sugestivos de infeccion.(8),(7),(9) EI manejo
de la infeccién intra amnidtica ha seguido una gran variedad de practicas clinicas,
para las madres y sus recién nacidos.(10),(11),(12) Por ejemplo, la Academia
Americana de Pediatria (AAP) y los CDC de Atlanta en el 2010 publicaron unas
recomendaciones para el abordaje de los recién nacidos asintomaticos con
sospecha de sepsis neonatal temprana, que incluia hemocultivos , conteo de células
blancas y tratamiento antibiético empirico.(13),(14) Sin embargo, se considera que
nuevas intervenciones obstétricas como la profilaxis antibiética para el estreptococo
del grupo B (SGB), han reducido el riesgo de sepsis en pretérminos tardios y
neonatos a término.(15),(16),(17) La recomendacion mas reciente de la AAP
establece realizar guias locales para el manejo de neonatos con edad gestacional
=235 semanas con riesgo de presentar sepsis neonatal temprana.(18),(19) El uso
de antibidticos en el recién nacido conlleva a efectos no deseados, que predisponen
a infecciones futuras como enterocolitis necrosante, ademas de los efectos sobre el

microbioma neonatal.(13),(14),(18)

Se ha estimado que solo el 10% de los hijos de madre con corioamnionitis presentan
sepsis temprana, y esto es inversamente proporcional a la edad
gestacional.(13),(20) Secundario a las nuevas recomendaciones de la AAP, la
Clinica del Prado en la ciudad de Medellin elabor6 un nuevo protocolo de atencion
a los recién nacidos hijos de madre con corioamnionitis en el cual los mayores de

35 semanas de edad gestacional, asintomaticos pueden permanecer con la madre



en observacion clinica estrecha durante 48 horas, evitando la separacion del
binomio, el uso de antibidticos y la realizacion de paraclinicos innecesarios. El
objetivo de este trabajo es evaluar si un protocolo de observacion clinica estrecha
junto a la madre durante 48 horas, puede reducir el uso de antibioticos, la necesidad
de paraclinicos, la estancia hospitalaria y evitar la separacion del binomio madre e
hijo favoreciendo la lactancia materna, pero a la vez permitiendo identificar

oportunamente los niflos con sepsis neonatal temprana.

Metodologia.

Se realiz6 un estudio de antes y después de la implementacion de un protocolo
en la clinica del Prado en la ciudad de Medellin, Colombia. Esta institucion es un
centro de referencia materno neonatal y se atiende aproximadamente 1200 partos
mensuales. En el 2019 de los 12.285 nacimientos, 113 maternas tuvieron
diagnéstico de corioamnionitis, con una incidencia de 0.92% del total de los
nacimientos ese afo. La clinica cuenta con una unidad neonatal de 42 camas
distribuidas en atencién basica, intermedios e intensivos.

Intervencion.

Antes de la implementacion del protocolo, todos los recién nacidos hijos de madre
con corioamnionitis se hospitalizaban para inicio de antibiéticos y realizacién de
paraclinicos que incluian hemocultivos, hemograma y proteina C reactiva (PCR),
independiente de la edad gestacional y del estado clinico al nacer. En septiembre
de 2018 el servicio de infectologia pediatrica, de acuerdo a las recomendaciones en

el abordaje del hijo de madre con corioamnionitis, define implementar un protocolo



de observacién estrecha en alojamiento conjunto y que no incluye inicio de
antibiéticos rutinario.

Durante el afio 2019 se inicia la educacion y socializacién del protocolo por medios
electrénicos y en febrero de 2020 se inicia con la totalidad de los pacientes. Las

caracteristicas del protocolo y el instructivo se adjuntan en el anexo 1.

Poblacién y muestra: Se incluyeron todos los recién nacidos hijos de madres
con diagnéstico clinico de corioamnionitis en ambos periodos. El resultado
primario fue el porcentaje de recién nacidos expuestos a corioamnionitis que
recibieron antibiéticos, en quienes se tomaron examenes y los que se
hospitalizaron. Definimos exposicion a los antibidticos como la recepcion de al
menos 1 dosis dentro de las primeras 48 horas de vida. Se consultaron las
historias clinicas electronicas para identificar madres con diagnéstico de sospecha
o confirmacion de triple | y establecer si el bebé permanecié con ella en
observacion o se hospitalizé en unidad de cuidado bésico neonatal. Se utilizé para
el registro de la informacion una base de datos en EXCEL Microsoft office 2019.
Se recolecté informacion demografica, datos neonatales como edad gestacional,
peso al nacer, sexo, puntajes de Apgar, datos clinicos como hemocultivos,
indicacion de hemograma y PCR, ademas de datos sobre uso de antibioticos, dias

de estancia hospitalaria.



Recién nacido hijo de madre con corioamnionitis que cumple criterios de
triple | > a 35 semanas.
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Analisis de los datos.

Las variables se clasificaron en cualitativas cuyo analisis se expresa en
proporciones y las variables continuas sin distribucion normal seran expresadas
como medianas y rangos Inter cuartiles (RIC) y las continuas con distribuciéon normal
seran expresadas como medias y desviaciones estandar (DE). Para el andlisis
bivariado, cuando las variables son cuantitativas se realizo una diferencia de medias
0 medianas de acuerdo a la distribucion normalidad de las variables. Si son
variables cualitativas dicotomicas las variables se realizo diferencia de proporciones
y se obtendra una medida de asociacion de RR (riesgo relativo). Para determinar la
significancia estadistica se utilizd6 las medias del test de student (o0 el test de
wilcoxon) con el valor de P menor del 5% y un intervalo de confianza del 95% en las
cuantitativas, y si son variables cualitativas el test Ji cuadrado (o de Fisher). El

analisis estadistico se hizo usando el paquete estadistico SPSS y Microsoft Excel.



Consideraciones éticas.

El estudio fue aprobado por el comité de investigaciones de la Clinica del Prado de

la ciudad de Medellin.

Resultados.

Analisis descriptivo

En el 2018, durante el periodo de estudio AIP, de 12062 partos 91 (0.75%) pacientes
tuvieron diagndstico de corioamnionitis, de los cuales cumplieron criterios de
inclusion 40 (0,33%) pacientes. Durante el periodo PIP, de 11644 nacimientos, 116
(1%) tuvieron diagnostico de corioamnionitis, y 40 (0.34%) cumplieron criterios de
inclusion. La demografia y las caracteristicas maternas y neonatales fueron

similares entre ambos grupos (Tabla 1).

Al evaluar los examenes realizados al recién nacido se encuentra que antes de la
implementacion del protocolo de observacion, se le realizo hemo leucograma a 36
(90%) y PCR a 35 (87.5%), comparado con solo 5 (12.5%) y 1 (2.5%)
respectivamente luego de la implementacion del protocolo. Se realizaron
hemocultivos a 36 (90%) de los nifios antes del protocolo, siendo positivos solo 2
(5%), el germen aislado en los dos casos fue SGB. Después de la implementacién
del protocolo solo se realiz6 hemocultivos a un paciente por hipoglicemia con

resultado negativo.



PACIENTES.

Tabla 1. CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS Y CLINICAS DE LOS

Caracteristicas Antes Después
Protocolo Protocolo
n= 40 n=40
Edad Materna (afios)” 27 (22- 30) 24(21- 27)
Via del parto *
Cesarea 18(45) 10(25)
Cultivo SGB *

e Negativo 24(60) 25(62.5)

o No se realizo 9(22.5) 4(10)

e Positivo 5(12.5) 3(7.9)

e Sindato 2(5.0) 8(20)
Antibiéticos >4H * 6(15) 6(15)
Edad Gestacional 39 (38- 40) 39(38- 40)
(semanas) "

Edad Gestacional

(semanas) * 1(2.5) 1(2.5)
e 35 2(5.0) 0(0)
e 36 5(12.5) 2(5.0)




o 37 11(27.5) 13(32.5)
e 38 7(17.5) 13(32.5)
e 39 12(30.0) 8(20.0)
e 40 2(5.0) 3(7.5)
e 41
Sexo masculino * 19(47.5) 18(45)
Peso al nacer (gramos) * 3185(2920- 3188(3038-
3407) 3467)
Apgar 5 minuto” 10 (9-10) 10(10-10)

*Mediana (RIC), * Frecuencia (%)

En el primer grupo AIP se hospitalizaron 36 pacientes (80%). En el grupo PIP se
hospitalizaron 4 pacientes (10%), lo que significé una disminucién en la necesidad
de hospitalizar a los bebes expuestos a infeccion - inflamacién intraamniotica (Triple
[) en un 70%. Con respecto al uso de antibiéticos en el grupo AIP 36 pacientes
(97.3%) recibieron antibiéticos, en cambio en el segundo grupo PIP sélo 1 paciente
requirié antibiéticos (2.7%). La estancia hospitalaria en el grupo AIP fue de 140 dias
mientras que en el grupo PIP fue de 18 dias no relacionado a sepsis. Ninguno de
los recién nacidos reingreso a la Clinica del Prado en los primeros 7 dias de vida y
no se presentd ninguna muerte. Un solo paciente del grupo PIP consulté en otra
institucion por fiebre, pero no desarrollé sepsis clinica ni se documentd ningun

aislamiento microbiano. (Ver tabla 2).



Tabla 2. DESENLACES SEGUN GRUPO.

Caracteristicas Antes Después

Protocolo | Protocolo | RR | IC 95%

n=40 n=40
Requerimientos de
hospitalizacion 36(90) 4 (10) 9 |3.53-229
primeras 48h de vida
Antibioticos 36(97.3) 1(2.7) |33.6 |4.84-233

Discusién y conclusiones.

Teniendo en cuenta estudios que han demostrado una asociacion entre exposicion
a antibidticos y mayor riesgo en la infancia tardia de otros problemas de salud,
como asma, alergias, obesidad y trastornos autoinmunes, (28) es importante
encontrar formas seguras y efectivas de identificar el riesgo de sepsis temprana y
limitar la exposicion a los antibidticos en los recién nacidos hijos de madre con
corioamnionitis.(29),(30). El objetivo de este trabajo era evaluar un protocolo de
observacion estrecha sin necesidad de uso de antibiéticos en una unidad neonatal
en la ciudad de Medellin, Colombia. A pesar de que la muestra es mas pequefia
respecto a otros estudios como el de Arphita (2019) que incluyé 234 hijos de madres
con CAM, (21) se considera adecuado por la rigurosidad en la eleccion de pacientes

para el protocolo en el que se incluyeron sdélo los que cumplieran con los criterios



de Triple | propuestos en el 2018 en el articulo de Peng, y se descartaron muchos
bebes, hijos de madre con liquido amniético y/o cavidad caliente o que solo

presentaron fiebre materna aislada.(8)

Algunos autores sugieren para la aproximaciéon al riesgo de sepsis, calculadoras
como la de Kaiser, que se utiliza cada vez mas en recién nacidos de madres con
CAM con resultados favorables respecto a la disminucion de uso de antibiGticos y
de estancia hospitalaria.(25) En el caso de nuestra poblacion, en el cual no
conocemos con exactitud la prevalencia de sepsis neonatal poblacional, elegimos
el protocolo de observacion estrecha dandole relevancia a la edad gestacional como
el factor de riesgo mas importante, a la presentacion de sintomas y signos y a la
premisa de que mas del 95% de neonatos con sepsis temprana manifestaran algin
sintoma en las primeras 48 horas de vida.(31) En el protocolo de observaciéon
estrecha se encontré6 menos necesidad de hospitalizacidon, similar al estudio de
Neha (2019) en el que utilizaron la calculadora de riesgo vy el (92.5%) de los

pacientes permanecieron en alojamiento conjunto con la madre.(14)

En nuestra investigacion hubo menos nifios expuestos a antibiéticos comparado
con el estudio de Pérez (2020) en el que cual se utilizé una calculadora de riesgo y
no un protocolo de observacion clinica y en el que solo disminuyeron el uso de
antibiéticos en un 51%. (3) Coincidiendo con el resultado del estudio de Gianluigui
Laccetta en el 2021 que mostré mas eficacia de un protocolo local versus al uso
de la calculadora de riesgo en cuanto a disminucién del uso de antibiéticos en un

donde 32/265 (12,1%) de recién nacidos 234 semanas que estuvieron bajo un



protocolo local recibieron antibioticos versus 55/265 (20,7%) de pacientes que
recibieron antibiéticos cundo se us6 una calculadora de riesgo.(10)

Otro de los resultados evaluados fue la necesidad de realizacion de paraclinicos
como hemograma o PCR los cuales fueron significativamente menores en el
periodo PIP; en otros estudios realizados se evidencia que la utilidad de la PCR en
sepsis neonatal es cada vez mas cuestionada pues es una prueba muy
inespecifica, e incluso los hallazgos en el hemograma también podrian tener bajo
rendimiento diagndstico.(32) En el estudio de Arphita usaron hemogramay cultivos
en los hijos de madre con CAM asintomaticos, sin encontrar que identificaran mas

pacientes con sepsis neonatal respecto al no uso de estos. (33)

Al igual que otros trabajos realizados por otros investigadores como Aj.Sloane
(2020), Cassandra (2019), Mithali (2019), y Amanda (2017) quienes también
evaluaron la realizacion de protocolos de observacion clinica institucionales o el
uso de calculadoras de riesgo para evitar hospitalizaciones y uso de antibiéticos en
la mayoria de estos pacientes, nuestro analisis también sugiere que el protocolo
de observacion clinica estrecha en mayores de 35 semanas asintomaticos, es
seguro siempre y cuando se cumpla con la evaluacion rutinaria del recién nacido
para identificar tempranamente cualquier alteraciéon en sus funciones vitales que
sugieran una infeccidén en curso y permite la disminucion de uso de antimicrobianos
y de estancia hospitalaria, lo que también disminuye los costos.(16),(12),
Actualmente se estima que un dia de hospitalizacion con uso de antibidticos en
cuidados basicos cuesta 450.000 pesos colombianos , lo que supondria un ahorro

aproximadamente de 63.000.000 pesos luego de la implementacion del protocolo,



pero aparte del costo, evitar el uso de antibiéticos en el recién nacido tiene impacto

positivo en su microbioma y en disminuir la resistencia antimicrobiana. (28)

Se considera como limitacion del estudio que relata la experiencia de una sola
institucion y la muestra de pacientes es pequefia, se sugieren evidencia con mayor
namero de pacientes para recomendar el uso rutinario de este tipo de protocolos

para evitar hospitalizaciones y uso de antibiético innecesario.
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Anexo 1.

Protocolo de observacion estrecha:
Poblacién:  recién nacidos mayores de 35 semanas hijos de madre con

corioamnionitis cuyo diagnostico sea realizado por obstetricia, (segun los criterios



de triple 1) y que se encuentren asintomaticos al nacer, sin otros factores de riesgo
para sepsis.

Componentes: Se inicia lista de chequeo con verificacion de signos vitales,

primero cada 2 horas durante 4 horas y luego cada 4 horas. Evaluaciéon por

pediatria al nacer, a las 24 horas y antes del alta.
Si algun neonato presenta alguna alteracién en las variables vitales se indicaria
hospitalizacion e inicio de tratamiento antibiotico.

Seguimiento a las 48 horas y a los 7 dias posterior al egreso, previo consentimiento

informado institucional.

Tabla 3. Instructivo protocolo de observacion estrecha

Accion

Responsable

Observaciones

1. Identificacién en
sala de partos de
recién nacido hijo
de madre con
diagnostico de
corioamnionitis y
activacion del
protocolo

Enfermera jefa de cirugia
Enfermera
Hospitalizacion
Ginecobstetra

El diagnostico debe ser
claro y consignado en la
historia clinica

2. Evaluacion de la
edad gestacional

Ginecoobstetricia
Enfermera jefa

Pediatra con asignacion
de perinatologia

Si es menor de 35
semanas tiene
indicacién de
hospitalizacion (ver
algoritmo)

Si es mayor o igual de
35 semanas definir si es

35 semanas es
asintomatico o
sintomatico

Pediatra con asignacién
de perinatologia

asintomatico 0

sintomatico
3. Definir si el recién Ginecoobstetricia Si es sintomatico tiene
nacido > o igual de | Enfermera jefa indicacién de

hospitalizacién
(ver algoritmo)

Si es asintomatico se
deberan evaluar otros
factores de riesgo para
sepsis




4. Evaluar otros
factores de riesgo
para sepsis
neonatal (revisar
definiciones)

Pediatra con asignacion
de perinatologia

Si tiene >2 factores de
riesgo tienen indicacion
de hospitalizacién (ver
algoritmo)

Si  no tiene otros
factores de riesgo entra
a protocolo de
observacion  estrecha
de hijo de madre con
corioamnionitis

5. Observacion del
neonato por 48
horas segun
protocolo de
observacion
estrecha

Enfermera jefa de
hospitalizacion
Pediatra de

hospitalizacion
Auxiliar de enfermeria

Se anexa documento
de observacion
estrecha con las
variables clinicas que
deben ser evaluadas.

6. Reevaluacion por
pediatria antes del
alta

Pediatra hospitalizacién

Consignacién y
verificacion de
informaciéon de contacto
de la madre en la base

de datos para
seguimiento.  Entregar
signos de alarma por

escrito y verbalmente

7. Llamada telefénica
de seguimiento a
las 72 horas y los 7
dias de vida

Enfermera jefa de unidad
neonatal

Esta llamada es
Unicamente para
seguimiento de
desenlaces en los

primeros 7 dias de vida




