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ABSTRACT

Sepsis neonatal Group B Streptococcus and gram negative bacteria: prevalence and
risk of meningitis

Introduction: Sepsis and meningitis are major causes of neonatal morbidity and mortality. Objective: To
identify the prevalence and risk of meningitis in neonates with sepsis due to group B Streptococcus (GBS) and
gram-negative bacteria (GNB), and to compare risk factors, clinical and laboratory characteristics. Patients
and Method: Cross-sectional study of 30 infants with infections due to GBS and 41 due to BGN. Data were
analyzed by Stata® 11.0, using measures of central tendency and dispersion, according to their distribution,
to compare differences. Categorical variables were compared using ¥ test or Fisher's Exact Test and associa-
tions using prevalence ratios (PR) and odds ratio (OR) with 95% confidence interval. A level of probability of
< 0.05 was used as a significance criterion. Results: The prevalence of meningitis among infants with sepsis
was 16.9% (95% CI: 7.5-26.3 %). 33.3% (10/30) of sepsis due to GBS was associated with meningitis, while
4.9% (2/40) was associated with GNB, finding a clear connection between sepsis and meningitis in neonates
with GBS (OR: 9.5; CI 95%:1.7-94.3). 80% (CI 95%: 44,4-97,5%) of cases of meningitis associated with GBS
sepsis occurred in infants older than 72 hours. Conclusion: Meningitis was more common in infants with
GBS sepsis, mainly in cases of late-onset sepsis. The association between GNB sepsis and meningitis was less
frequent in early sepsis, and was not found in late sepsis.
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RESUMEN

Introduccién: La sepsis y meningitis son importante causa de morbi-mortalidad neonatal. Objetivo: Identifi-
car la prevalencia y riesgo de meningitis en neonatos con sepsis por Streptococcus del grupo B (SGB) y bac-
terias Gram negativas (BGN), ademas de comparar factores de riesgo, caracteristicas clinicas y de laboratorio.
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Pacientes y Método: Estudio de corte transversal con 30 neonatos con SGB y 41 con BGN. Los datos fueron
analizados en Stata® 11.0, empleando medidas de tendencia central y dispersion de acuerdo a su distribucion
para comparar diferencias. Las variables categoricas fueron comparadas con prueba de y? o Exacta de Fisher
y las asociaciones mediante razones de prevalencia (RP) y odds ratio (OR) con su intervalo de confianza de
95%. Se empleo un nivel de probabilidad < 0,05 como criterio de significancia. Resultados: La prevalencia de
meningitis entre neonatos con sepsis fue 16,9% (IC 95%: 7,5-26,3%). E1 33,3% (10/30) de sepsis por SGB se
asoci6 a meningitis, mientras 4,9% (2/40) a sepsis por BGN, hallandose una asociacion entre sepsis y menin-
gitis en neonatos con SGB (OR: 9,5; IC 95%: 1,7-94,3). E1 80% (IC 95%: 44,4-97,5%) de casos de meningitis
asociada a sepsis por SGB ocurrid en neonatos mayores de 72 h de vida. Conclusion: La meningitis fue mas
frecuente en neonatos con sepsis por SGB, principalmente en casos de sepsis tardia. La asociacion entre sepsis
por BGN y meningitis fue menos frecuente en sepsis temprana, y no se hallo en sepsis tardia.

(Palabras clave: Sepsis, meningitis, neonato, Streptococcus del grupo B, bacterias Gram negativas).
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Introduccion

Pacientes y Método

Con el advenimiento de la profilaxis anti-
bidtica, la epidemiologia de la sepsis neonatal
ha cambiado en algunos paises'?. Se estima
que a nivel mundial 20-30% de todas las mu-
jeres embarazadas son portadoras de SGB?. La
profilaxis antibiotica intraparto ha demostrado
ser eficaz para la prevencion del SGB de ini-
cio precoz, sin embargo, el uso de antibidticos
de amplio espectro ha traido como problema
de gran preocupacion la aparicion y el incre-
mento de resistencia a los antibidticos en las
unidades de cuidado intensivo neonatal como
la nuestra®.

Para nuestro pais el SGB sigue siendo una
causa importante de sepsis en el recién nacido.
Sin embargo, otras bacterias, como la Esche-
richia coli (E. coli), también son importante
causa de infeccion en el periodo neonatal®”,
asociado a uso creciente de antibidticos mater-
nos durante el parto®.

Laincidencia de sepsis neonatal esta alrede-
dor de 23/1.000 nacidos vivos (nv) y la menin-
gitis 3/1.000 nv’. La sepsis temprana por SGB
alcanza un 31,5% y por BGN 17,8%, donde la
E. coli representa el 9%. Mientras tanto, en la
sepsis tardia, el SGB representa el 6,6% y las
BGN el 19,3%, donde las predominantes son
las enterobacterias (8,9%) y la E. coli (6,8%)'°.

Los objetivos de este trabajo fueron iden-
tificar la prevalencia y el riesgo de meningitis
entre los neonatos con sepsis por SGB y BGN,
ademas, de comparar los factores de riesgo, las
caracteristicas clinicas y de laboratorio.
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Estudio de corte transversal entre neonatos
con sepsis por SGB y BGN, que fueron hospi-
talizados en la Unidad de Cuidados Intensivos
de la Fundacion Hospital San José de Buga,
entre 2005-2012.

Se definid sepsis y meningitis a la manifes-
tacion clinica de sepsis acompanada del aisla-
miento de SGB o BGN en sangre y/o liquido
cefalorraquideo en un neonato de hasta 28 dias
de vida post-natal'!'?,

En el trabajo se incluyeron neonatos de 24
y mas semanas de edad gestacional al nacer,
con un peso de 500 g o mas al nacer, con una
edad cronologica de 0 a 28 dias de vida o 44
semanas de edad gestacional corregida, si se
trata de un prematuro. Se excluyeron neonatos
con asfixia perinatal, trisomias y malformacio-
nes congénitas mayores.

Se incluy6 todos los neonatos con aisla-
miento de un SGB y todos los neonatos con
aislamiento de una BGN en sangre, que cum-
plieron con los criterios de inclusion y exclu-
sion. Para efectos del analisis, se considero por
un lado al neonato expuesto a sepsis por SGB
y por el otro al neonato expuesto a sepsis por
BGN. Se seleccionaron 30 neonatos con diag-
nostico de sepsis por SGB y 41 neonatos con
diagnostico de sepsis por BGN.

Con el tamano de muestra del estudio, 30
casos de sepsis por SGB y 41 casos de sepsis
por BGN y una prevalencia hallada de menin-
gitis de 33,3% para sepsis por SGB y de 4,9%
para BGN, para un nivel de confianza de 95%,
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un efecto del disefio de 1%, la precision abso-
luta 0 maximo error absoluto de cada una de
los tamafios de muestra fue de 1% (Epidat 3.1).

El resultado de interés del estudio es la
prevalencia y determinacion del riesgo de me-
ningitis en neonatos con sepsis por SGB y por
BGN.

Se analizaron variables maternas y neona-
tales incluyendo las demograficas. Entre las
variables maternas se evaluo edad al momento
del parto, paridad, ruptura prematura y prolon-
gada de membranas ovulares, duracion de la
ruptura de las membranas, fiebre en el periodo
perinatal, corioamnionitis, factores asociados a
infeccion neonatal por SGB agrupados e infec-
cion de vias urinarias. Las variables neonatales
incluyeron peso al nacer, edad gestacional al
nacer, edad al ingreso hospitalario, sexo, via
de nacimiento, hospitalizaciones previas, fie-
bre y manifestaciones clinicas agrupadas por
sistemas. El laboratorio incluyé hemograma,
proteina C reactiva (PCR), estudio de orina y
liquido cefalorraquideo, electrolitos, bilirrubi-
nas, estudios de imagenes, diagndstico de bac-
terias aisladas, morbilidad y mortalidad.

Analisis estadistico: Los analisis estadis-
ticos se realizaron con Stata® 11.0. Las va-
riables categoricas, nominales u ordinales se
presentan en tablas de frecuencias con sus res-
pectivos porcentajes. Las variables continuas
se expresaron como promedios y su desvia-
cion estandar (DE) o medianas con su rango
intercuartil (RI) y se evaluaron empleando la
prueba t-test no pareado o Wilcoxon rank-sum
(Prueba de Mann-Whitney) acordando su dis-
tribucion para comparar diferencias. Algunas
variables maternas (factores de riesgo para in-
feccion neonatal por SGB) y neonatales (ma-
nifestaciones clinicas) se agruparon para su
analisis. Las variables categoricas fueron com-
paradas con la prueba de y* o prueba Exacta de
Fisher. Cuando ambas variables fueron cuali-
tativas se realizaron tablas de contingencia, a
partir de las cuales se estudiaron si las dos va-
riables eran o no independientes. La indepen-
dencia entre las variables se evalué mediante
el test de x> de Pearson. Se determino la pre-
valencia de meningitis para neonatos con sep-
sis por SGB y por BGN para todas las edades
cronologicas, asi como para la sepsis temprana
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y tardia por ambos tipos de bacterias. Para esti-
mar la asociacion entre sepsis por SGB y BGN
con meningitis, se empleo la RP y el OR con
sus respectivos intervalo de confianza del 95%
(IC 95%).

Para la realizacion de este trabajo se obtuvo
la aprobacion del Comité de Etica del Hospital.

Resultados

Se compararon 30 casos de sepsis por SGB
y 41 casos de sepsis por BGN. En las primeras
72 h de vida ocurrieron el 40% (n: 12) de los
casos de infeccion por SGB y el 36,6% (n: 15)
de los casos por BGN.

Entre los casos de sepsis por SGB, las ma-
dres tuvieron mas antecedente de parto pre-
maturo espontdneo o por ruptura prematura
de membranas. Se hall¢ diferencia estadistica-
mente significativa entre baja paridad, facto-
res de riesgo para infeccion por SGB mater-
nos e infeccion neonatal por SGB (p < 0,05).
Por otro lado, los neonatos con infeccion por
SGB, tuvieron mayor peso al nacer, mayor
edad gestacional y la mayoria nacieron por via
vaginal, diferencias estadisticamente significa-
tivas (p < 0,05). El 22% de los neonatos con
infecciones por BGN fueron menores de 37
semanas de gestacion, mientras esto ocurrié en
el 10% de los neonatos con infeccion por SGB
(p > 0,05). EI bajo peso al nacer (< 2.500 g)
ocurrid en mayor proporcion para neonatos con
sepsis por BGN que por SGB, diferencia que
fue estadisticamente significativa (p < ,05). El
sexo masculino fue el mas frecuente entre los
neonatos del estudio, tabla 1.

Hubo una mayor proporcion de manifesta-
ciones clinicas entre los neonatos con infec-
cion por SGB, que entre los que presentaron
infecciones por BGN. Sin embargo, solo la fie-
bre y las manifestaciones respiratorias fueron
significativamente mayores en neonatos con
sepsis y meningitis por SGB (p <0,05), tabla 2.
En cuanto a los laboratorios, a pesar de que no
se hallo diferencia estadisticamente significa-
tiva para los componentes del hemograma, ni
del liquido cefalorraquideo (LCR), se hallé un
mayor numero de leucocitos y neutrdfilos en
sangre y LCR para las infecciones por BGN.
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Tabla 1. Caracteristicas maternas y neonatales

Variable

Materna

Edad (afos)

Paridad

Control prenatal con = 5 visitas
Ruptura prematura de membranas
Fiebre perinatal

Corioamnionitis

Infeccién urinaria en embarazo
Antecedente de parto prematuro o por
ruptura prematura de membranas
Factores de riesgo para SGB agrupados

Neonatal

Edad (dfas)

Edad gestacional (semana)
Edad gestacional < 37 sem
Peso al nacer (G)

Peso al nacer < 2.500 g
Sexo masculino
Nacimiento por vagina
Hospitalizacion previa

Medida

Promedio (DE)
Mediana (RI)

Promedio (DE)
Promedio (DE)
n (0/0)
Mediana (RI)
n (0/0)

n (0/0)

n (0/0)

n (o/o)

SGB n: 30 BGN n: 41 p
21,9 (+ 6,4) 23,8 (+ 5,8) 0,308
1(1-2) 2 (2-3) < 0,01
27 (90%) 33 (80,5%) 0,274
4(13,3%) 1(2,4%) 0,076
(1 3,3%) 2 (4,8%) 0,206
1(3,3%) 1(2,4%) 0,822
6 (20%) 4(9,8%) 0,220
4(13,3%) 0 0,016
9 (30%) (7,3%) 0,012
11,1 (£ 10,3) 11,6 (£ 11,3) 0,853
38,7 (= 1,7) 37,6 (+ 3,5) 0,049
3 (10%) 9 (22%) 0,184
3.186 (2.900-3.420) 2.850 (2.600-3.200) 0,036
1(3,3%) 8 (19,5%) 0,043
9 (63,3%) 30 (73,2%) 0,376
28 (93,3%) 24 (58,5%) < 0,01
4(13,3%) 3(7,3%) 0,400

SGB: Streptococcus del grupo B. BGN: Bacteria Gram negativas. DE: Desviacion estandar. Rl: Rango intercuartil. Factores de riesgo para
SGB: Parto prematuro, antecedente de hermano con sepsis por SGB, madre febril o con corioamnionitis, madre portadora de SGB,

ruptura prolongada de membranas en madre con SGB.

Para la sepsis por SGB encontramos un valor
de leucocitos en sangre por debajo de 4.000/
mm? y por encima de 15.000/mm?* en 45% de
casos y para BGN en 48,3%. Mientras tanto
para los casos de meningitis, este valor de leu-
cocitos se halld en 61,5% de casos por SGB y
66,7% de casos por BGN (p > 0,05). En cuanto
al LCR, encontramos 5 (38,5%) con meningi-
tis por SGB con leucocitos en LCR cuyos va-
lores oscilaron entre 0-6/mm?’, mientras que
esto ocurrio en un caso (16,7%) de meningitis
por BGN. En 11 casos (84,6%) de meningitis
por SGB la glucosa en LCR estuvo por debajo
de 33 mg/dL y en 5 casos (83,3%) de menin-
gitis por BGN. En cuanto a las proteinas en
liquido cefalorraquideo, estas estuvieron por
encima de 150 mg/dL en 8 (61,5%) casos de
meningitis por SGB y en 5 (83,3%) de los ca-
sos de meningitis por BGN. Las proteinas en
LCR se hall6 més elevado en neonatos con in-
feccion por BGN, sin embargo, no hubo dife-
rencia estadisticamente significativa. La PCR
se hallo significativamente mas elevada en los
neonatos con sepsis por BGN que por sepsis
por SGB. Encontramos valores de PCR por de-
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bajo de 1 mg/dL en el 10,5% de casos de sepsis
por BGN y en ningun caso de meningitis por
BGN, y en 23,1% de meningitis y 40% de sep-
sis por SGB. No se hall6 diferencia estadistica-
mente significativa para hiperbilirrubinemia y
acidosis metabolica, pero si para hiperglicemia
> 126 mg/dL, la cual estuvo presente en 12,2%
de neonatos con infecciones por BGN y ningu-
no por SGB, tabla 2.

La prevalencia de meningitis asociado a
sepsis temprana y tardia para SGB fue mas ele-
vada (33,3%; IC 95%: 14,8-51,9%) que para
sepsis por BGN (4,9%; IC 95%: 0,6-16,5%),
diferencia que fue estadisticamente significati-
va (p < 0,05), tabla 3. La razon de prevalencia
de la enfermedad para la presencia de menin-
gitis entre neonatos con sepsis por SGB y por
BGN fue 6,8 (IC 95%: 1,6-28,9), hallando una
asociacion estadisticamente significativa entre
sepsis y meningitis en neonatos con sepsis por
SGB (OR: 9,8; IC 95%: 1,9-48,8).

En las primeras 72 h de vida, ocurrieron 2
(3,1%) casos de meningitis en sepsis por SGB
y 2 (4,5%) casos de meningitis en sepsis por
BGN. En neonatos mayores de 72 h con sepsis
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por SGB ocurrieron 8 (24,2%) casos de me-  valencia de meningitis asociado a sepsis tardia
ningitis y ningun caso de meningitis en sepsis ~ para SGB al compararlo con sepsis por BGN,
por BGN, tabla 4. No se hallo diferencia en  con una razon de prevalencia de exposicion de
la prevalencia de meningitis asociada a sepsis 3,6 (IC 95%: 2-6,2; p <0,001).

temprana para SGB y BGN, pero si en la pre- Se encontrd6 un 3% de muerte entre los

Variable

Manifestaciones clinicas
Fiebre

Fiebre persistente
Hipotermia
Gastrointestinales
Respiratorias
Cardio-hemodinamicas
Neuroldgicas

Afectivas

Ictericia

Laboratorio hemograma
Leucocitos en sangre/mm?
Neutrofilos en sangre/mm?
Plaquetas en sangre/mm?
Proteina C reactiva (mg/dL)

Liquido cefalorraquideo
Numero de leucocitos

Tabla 2. Manifestaciones clinicas y hallazgos de laboratorio

Numero de polimorfonucleares

Glucosa
Proteinas

Otros laboratorios
Hiperbilirrubinemia

Hiperglicemia (= 126 mg/dL)

Acidosis metabdlica

Medida

33
XX
S sSsSs S

5 53 53 3 3 5 5 35 S

Promedio (DE)
Promedio (DE)
Promedio (DE)
Mediana (RI)

Promedio (DE)
Promedio (DE)
Promedio (DE)
Promedio (DE)

N (%)
N (%)
N (%)

SGB n: 30 BGN n: 41 P
25 (83,3%) 24 (58,5%) 0,026
19 (63,3%) 34 (82,9%) 0,061
6 (20%) 4 (9,8%) 0,220
16 (53,3%) 20 (48,8%) 0,705
17 (56,7%) 10 (24,4%) < 0,01
12 (40%) 10 (24,4%) 0,160
12 (40%) 13 (31,7%) 0,470
18 (60%) 15 (36,6%) 0,051
6 (20%) 8(19,5%) 0,960
11.832 (+ 8.704) 14.364 (+ 7.338) 0,192
7.716 (= 6915) 9.174 (+ 5.989) 0,349
366.007 (+= 212.116) 274.775 (= 146.312) 0,982
3(0,5-7) 8,3 (3,1-14,8) < 0,01
217,5 (= 902) 344 (+ 1823) 0,747
189 (= 802) 343 (+ 1822) 0,689
44,2 (= 24,8) 51,2 (= 20) 0,258
2442 (= 147,1) 63,2 (= 12,5) 0,209
7 (23,3%) 8(19,5%) 0,697
0 (0%) 5(12,2%) 0,047
6 (20%) 5(12,2%) 0,369

SGB: Streptococcus del grupo B. BGN: Bacteria Gram negativas. DE: Desviacion estandar. Rl: Rango intercuartil. Manifestaciones clinicas:
Fiebre: temperatura > 37,5°C. Fiebre persistente: 2 o mas alzas térmicas > 37,5°C en 12 h. Hipotermia: Temperatura menor de 36°C.
Gastrointestinales: Hiporexia, vomito, distension de abdomen, retorno bilioso por sonda, etc. Respiratorias: Taqui o bradipnea, apnea,
dificultad respiratoria (quejido, tirajes intercostales, retraccion subcostal, aleteo nasal, disbalance toraco-abdominal. Cardio-hemodina-
micas: Taqui o bradicardia, mala perfusion, hipotension. Neurolégicas: Compromiso de sensorio, letargo, hipoactividad, convulsiones,
focalizacion. Afectivas: Irritabilidad, llanto débil, llanto quejumbroso.

Tabla 3. Distribucion de la sepsis y meningitis temprana y tardia

Variable

Sepsis temprana

Meningitis asociada a
sepsis temprana

Sepsis tardia

Meningitis asociada a
sepsis tardia

Meningitis asociada a
sepsis temprana y tardia

Medida

n (o/o)
n (0/0)
n (0/0)

n (0/0)

n (%)

SGB
n: 30

11 (33,3%)
2 (3,1%)
9 (27,3%)

8 (24,2%)

10 (33,3%)

BGN Prevalencia de Prevalencia de p
n: 41 meningitis en meningitis en
sepsis por SGB sepsis por BGN

16 (36,4%) - - -

2 (4,5%) 15,4% (1,9-45,4%) 11.1% (1,4-34,7%) 0,726
23 (50%) - - ,
0 47,1% (23-72,2%) 0 < 0,001

2 (4,9%) 33,3% (14,8-51,9%) 4,9% (0,6-16,9%) p <0,01

SGB: Streptococcus del grupo B. BGN: Bacteria Gram negativas.
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Tabla 4. Aislamientos bacterianos

Bacteria Sangre Sangre y Orinay
LCR sangre
SGB 20 (50%) 10 (83,3%) 0
Escherichia coli 9(22,5%) 0 17 (89,5%)
Enterobacter spp 3 (7,5%) 1 (8,3%) 2 (10,5%)
Serratia spp 3 (7.5%) 0 0
Klebsiellas spp 1 (2,5%) 1 (8,3%) 0
Seudomona spp 2 (5%) 0 0
Salmonella spp 2 (5%) 0 0
Total 40 (100%) 12 (100%) 19 (100%)

SGB: Streptococcus del grupo B.

neonatos con infeccion por SGB y ocurrieron
3 (6,8%) para los Gram negativos (p > 0,05).
Entre las BGN, la E. coli fue la predominante,
seguido por Enterobacter spp. A pesar que la
E. coli fue la BGN predominante en sangre,
esta no se asocid a meningitis, tabla 4.

Discusion

En este trabajo encontramos que una baja
paridad, presencia de factores de riesgo para
sepsis neonatal por SGB agrupados (parto pre-
maturo, antecedente de hermano con sepsis
por SGB, madre febril o con corioamnionitis,
madre con ruptura prolongada de membranas)
y el parto por via vaginal, se hallaron asocia-
dos a sepsis y meningitis por SGB, factores
que ya han sido descritos en la literatura'*">.
No se hall6 diferencia entre la edad al momen-
to de la infeccion para SGB y BGN, pero si
una asociacion entre sepsis tardia por SGB y
meningitis. Llama la atencion que la mayoria
de los casos, tanto de sepsis por SGB, como
por BGN fueron tardias. Esto apoya el hecho
que no se ha demostrado que las estrategias
preventivas disminuyan la incidencia de sepsis
tardia por SGB, como tampoco la denominada
muy tardia sobre los 3 meses de edad®.

En cuanto a las manifestaciones clinicas no
se hallo diferencia significativa entre SGB y
BGN. Sin embargo, hallamos una mayor pro-
porcion de signos clinicos en neonatos con
infeccion por SGB, en quienes de manera
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significativa fueron mas frecuentes la fiebre
y las manifestaciones respiratorias. Para Jain
y cols., las manifestaciones respiratorias fue-
ron las mas frecuentes (42,6%) en neonatos
con sepsis, seguido por letargia (40%), icteri-
cia (30%), fiebre (28,3%), pobre alimentacion
(28,3%) y distension de abdomen (26,7%)°.
Dado la importante morbilidad y mortalidad
por sepsis, a pesar que la clinica es inespeci-
fica, se debe tener un alto indice de sospecha
ante cualquier factor de riesgo y manifestacion
clinica sugestiva de proceso infeccioso!’

La bacteremia es un factor de riesgo co-
nocido para meningitis neonatal'®2°, con in-
cidencias meningitis tan altas como 23%".
Sin embargo, una tercera parte de los casos de
meningitis puede ocurrir en ausencia de sep-
sis'®, Por ello, se debe tener en cuenta que el
hemocultivo no debe ser usado como criterio
unico para decidir la necesidad de realizacion
de una puncion lumbar, ya que los hemoculti-
vos hasta en un 38% pueden ser negativos en
neonatos con sepsis'®. La puncion lumbar debe
ser realizada en neonatos con hemocultivos
positivos, en neonatos cuyo curso clinico o de
laboratorio sea fuertemente sugestivo de una
sepsis bacteriana y en neonatos a quienes se
les vaya a iniciar terapia antibiotica, pudiendo
ser diferida en neonatos con descompensacion
cardio-respiratoria'®

La meningitis por SGB ocurri6 en 80% de
los casos en neonatos de mas de 72 h de vida,
constituyendo a la sepsis tardia en un riesgo
para meningitis por SGB. Ansong y cols., en
una serie de casos de sepsis por SGB, descri-
ben como la meningitis se present6 en 15% de
neonatos con sepsis temprana y 57% con sep-
sis tardia'®. Puede ocurrir una superposicion de
la presentacion clinica inicial de la enfermedad
y la de aparicion tardia. La enfermedad de ini-
cio tardio se puede presentar hasta en un 24%
como meningitis en comparacion con solo el
6% de la enfermedad de inicio temprano®'. En
nuestra unidad a todos los casos de sospecha de
sepsis tardia, a todos los neonatos febriles, con
signos neuroldgicos y con hemocultivos posi-
tivos, se les realiza puncion lumbar. En nues-
tra cohorte, el 33,3% de las sepsis por SGB se
asociaron a meningitis, mientras que esto ocu-
1116 en el 4,9% de las sepsis por BGN, ningu-

Revista Chilena de Pediatria - Septiembre - Octubre 2013



SEPSIS NEONATAL

no de ellos por E. coli. Para Ansong y cols., la
meningitis fue complicacion en 22/145 (15%)
de los episodios de sepsis temprana por SGB y
en 13/23 (57%) de los episodios de sepsis tar-
dia por esta bacteria'®, siendo el SGB la causa
mas frecuente de meningitis***>. La meningitis
por BGN se ha asociado con bacteremia, parto
prematuro, sexo masculino, defectos del tubo
neural y anomalias del tracto urinario®2°. En
nuestro trabajo, no hallamos que las BGN, par-
to prematuro, varones e infeccion urinaria aso-
ciada a sepsis, tuvieran un riesgo aumentado o
se asociaran con meningitis.

Es cierto que el diagnostico definitivo de la
sepsis y la meningitis, requiere como condicion
el aislamiento de la bacteria en sangre y liquido
cefalorraquideo''*%. Sin embargo, en el enfo-
que diagnostico nos apoyamos en laboratorios
que, como el hemograma y los reactantes de
fase aguda pueden ser ttiles. Uno de los pro-
blemas del hemograma es su baja sensibilidad,
que puede llegar a ser menor de 50%?27?%, Para
nuestro caso, hallamos valores de leucocitos,
neutréfilos y plaquetas que se encuentran den-
tro de la normalidad, a pesar que para los neo-
natos con sepsis por BGN hubo valores mas
elevados de leucocitos y neutrdfilos, cuando
se compara con el hemograma de neonatos
con SGB. Estos datos concuerdan con los de
Villegas y cols., para quienes las BGN tuvie-
ron leucocitos mas elevados (mediana 14.700/
mm3; RI: 11.000-64.600/mm?®) que los Gram
positivos (mediana 13.700/mm?; RI: 2.500-
74.000)*. Actualmente se recomienda la com-
binacion de los varios componentes hematolo-
gicos en escalas, sin embargo, estas alcanzan
una modesta mejoria en la especificidad y el
valor predictivo positivo, sin una reduccion en
la sensibilidad?.

En cuanto a los reactantes de fase aguda,
la PCR representa una herramienta importan-
te junto con las manifestaciones clinicas para
aquellos casos de sepsis con hemocultivo ne-
gativo, clasificados hoy dia como sepsis pro-
bable. Al igual que el hemograma, la sensibi-
lidad estd entre 29-90% en los diferentes tra-
bajos***. De ahi, que la determinacion seriada
de la PCR, la primera al momento de la eva-
luacion del neonato y otra a las 12 a 24 h, me-
jora la sensibilidad a un 92% en bacteremias
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por BGN y 64% en bacteremias por Gram
positivos?. En nuestro trabajo, hallamos una
diferencia significativa entre la mediana de la
PCR, con una valor mas bajo para SGB que
para BGN (p < 0,05).

Para el LCR, con excepcion de la canti-
dad de proteinas que fueron significativamen-
te mas bajas en neonatos con meningitis por
BGN, los demas componentes no mostraron
diferencias. Este hallazgo difiere de Smith y
cols.’3, para quienes hubo mayor ntimero de
leucocitos en LCR de neonatos con meningitis
por BGN (mediana: 1.217/mm?; RI: 43-3.263/
mm?®), cuando se compara con neonatos con
meningitis por cocos Gram positivos (media-
na: 187; RI: 38-980/mm3), diferencia que fue
estadisticamente significativa (p < 0,05). No
hallaron diferencias para niveles de glucosa
(BGN, mediana 22 mg/dL; RI: 9-52 mg/dL.
Cocos Gram positivos, mediana: 36 mg/dL;
RI: 3-55 mg/dL), proteinas (BGN, mediana
996 mg/dL; RI: 171-588 mg/dL. Cocos Gram
positivos, mediana: 279 mg/dL; RI: 146-550
mg/dL), (p > 0,05).

Nuestro trabajo no identifico diferencia
para hiperbilirrubinemia, ni acidosis metabo-
lica, pero si para hiperglicemia, entre neonatos
con sepsis y meningitis por SGB y por BGN,
siendo esta ultima mas frecuente en recién na-
cidos con infecciones por BGN. La hiperglice-
mia y la acidosis metabdlica estan asociados
con sepsis con una relativa buena capacidad
predictiva (area bajo ROC: 0,75)*.

La meningitis neonatal por BGN ha sido
asociada con aumento de la mortalidad (30-
41%) cuando se compara con meningitis por
cocos Gram positivos'®¥. En nuestra serie
hubo cuatro muertes, una ocurrida para SGB y
tres para BGN. Smith y cols.*?, no encontraron
diferencias en mortalidad por tipo de bacte-
ria (coco Gram positivo y BGN). La mortali-
dad por meningitis por SGB alcanza un 30%,
mientras un 50% de los que sobreviven tienen
secuelas neurdlogicas que incluyen hidrocé-
falia, ceguera, sordera y discapacidades en el
neurodesarrollo®.

Existen varias limitaciones de este estu-
dio, como el pequefio tamafio de la muestra,
afectando el poder para hallar diferencias en
algunas variables medidas entre los dos grupos
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comparados. Por otro lado, dado que la sensi-
bilidad de los hemocultivos no es del 100%,
un numero de niflos con sepsis probables se
perdieron, ya que s6lo los recién nacidos con
cultivos en sangre positivos fueron incluidos
en el estudio.

En conclusion, en esta experiencia, la me-
ningitis fue mas frecuente en neonatos con
sepsis por SGB, principalmente en casos de
sepsis tardia. La asociacion entre sepsis y me-
ningitis en BGN fue menos frecuente para las
presentaciones tempranas y no se presentod en
sepsis tardia. Dada la elevada mortalidad y el
dafio neurolégico en los sobrevivientes de neo-
natos con meningitis, sumado a la prevalencia
de meningitis asociada a sepsis encontrada en
nuestro trabajo, hacemos énfasis en la impor-
tancia de la realizacion de la puncion lumbar
en todos los neonatos con sepsis, tanto tempra-
na como tardia, ya que el diagnostico de infec-
cion meningea puede modificar el esquema y
tiempo terapéutico, lo que a su vez afecta el
prondstico final.
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