uT)

MINISTERIO DE SALUD

INSTITUTO NACIONAL DE
SALUD DEL NINO-SAN BORJA N° 074 /2017/INSN-SB
& Jra s,
RESOLUCION DIRECTORAL
Lima, 08 MaY0 2017
VISTO:

Los expedientes N° 17-008407-001/INSN-SB y 17-008125-001/INSN-SB; sobre la

aprobacion de la Guia de Practica Clinica para el Manejo de la Sepsis y el Shock Séptico
en Neonatos y Nifos; y,

CONSIDERANDO:

Que, los Articulos | y Il del Titulo Preliminar de la Ley N° 26842, Ley General de
Salud, establecen que la salud es condicion indispensable del desarrollo humano y medio
fundamental para alcanzar el bienestar individual y colectivo, por lo que la proteccion de la
salud es de interés publico, siendo responsabilidad del Estado regularla, vigilarla y
‘promoverla; '

Que, el Segundo parrafo del Articulo 5° del Decreto Supremo N° 013-2006-SA,
Reglamento de Establecimientos de Salud y Servicios Médicos de Apoyo, establece que
los establecimientos de salud y servicios médicos de apoyo deben contar, en cada area,
unidad o servicio, con manuales de procedimientos, guias de practica clinica referidos a la
atencion de los pacientes, personal, suministros, mantenimiento, seguridad, y otros que
sean necesarios, segun sea el caso;

Que, el inciso s) del Articulo 37° del Decreto Supremo N° 013-2006-SA,
Reglamento de Establecimientos de Salud y Servicios Médicos de Apoyo, establece que
al Director Médico le corresponde disponer la elaboracién del Reglamento interno, de las
guias de practica clinica y de los manuales de procedimientos referidos a la atencién de
/los pacientes, personal, suministros, mantenimiento, seguridad, y otros que sean
necesarios;

Que, mediante Resolucion Ministerial N° 302-2015/MINSA, se aprobada la Norma
Tecnica N° 117-MINSA/DGSP-V.01 “Norma Técnica para la Elaboracién y Uso de Guias
de Practica Clinica del Ministerio de Salud”, la cual establece el marco normativo para la
elaboracion de las Guias de Practica Clinica en el Sector Salud;

Que, el inciso b) del literal 11.4.1 del Manual de Operaciones del Instituto Nacional
de Salud del Nifio — San Borja, aprobado con Resoluciéon Ministerial N° 512-2014/MINSA,
establece que es funcién de la Unidad de la Atencion Integral Especializada el elaborar y
proponer en coordinacion con la instancia correspondiente, las politicas, normas, guias
técnicas, en el campo de su especialidad, asi como efectuar su aplicacion, monitoreo y
evaluacion de su cumplimiento;
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Que, mediante el Anexo 2 de la Ficha de Descripcion de Procedimiento:
“Elaboracion, Aprobacion y Cumplimiento de Adherencia de las Guias de Practica Clinica
y/o Guia de Procedimiento”, del Manual de Procesos y Procedimientos de la Unidad de
Gestion de la Calidad, aprobado por Resolucién Directoral N° 155/2015/INSN-SB/T se
establece la estructura de la Guia de Practica Clinica:

Que, mediante Nota Informativa N° 00172-2017-UGC-INSN-SB, la Jefa de Oficina
de la Unidad de Gestion de la Calidad solicité a la Direccion General la aprobacion de la
Guia de Practica Clinica para el Manejo de la Sepsis y Shock Séptico en Neonatos y
Nifios, elaborada por la Unidad de Cuidados Intensivos, la especialidad de Infectologia y
Neonatologia, la misma que cuenta con su opinién favorable y |a de la Unidad de Atencion
Integral Especializada otorgada mediante Nota Informativa N° 195-2017-UAIE-INSN-SB:

Con el visto bueno del Director Adjunto, del Director Ejecutivo de la Unidad de
Atencion Integral Especializada, de la Jefa de Oficina de la Unidad de Gestién de la
Calidad; y, del Jefe de Oficina de la Unidad de Asesoria Juridica; y,

De conformidad con la Ley N° 26842, Ley General de Salud, con el Decreto
Supremo N° 013-2006-SA, Reglamento de Establecimientos de Salud y Servicios Médicos
de Apoyo, con la Resolucién Ministerial N° 302-2015/MINSA, con la Resolucién Ministerial
N° 090-2013/MINSA, con la Resolucion Ministerial N° 512-2014/MINSA; y, con la
Resolucién Jefatural N° 340-2015/IGSS;

SE RESUELVE:

ARTICULO 1.- Aprobar la “Guia de Practica Clinica para el Manejo de la Sepsis y
Shock Séptico en Neonatos y Nifios-GPC-001/INSN-SB/UAIE-UCI-V.01” de la Unidad de
Atencion Integral Especializada;

=T

A g?}implementacién de la Guia de Practica Clinica aprobada con la presente resolucion.
&

j/ ARTICULO 3.- Encarguese a la Unidad de Gestion de la Calidad, la evaluacion

del cumplimiento de la presente Guia.

ARTICULO 4.- Disponer la publicacién de la presente Resolucién en la pagina
Web de la Institucién, conforme las normas de Transparencia y Acceso a la Informacion
Publica.

REGISTRESE, COMUNIQUESE Y PUBLIQUESE

& Salud del Nifto

EZTG/RRD/kfbs

Distribucion .
Direccion Adjunta -

8 Unidad de Atencion Integral Especializada Dra. Zulema Tépfad-€onzales

() Unidad de Gestién de la Calidad DIRECTQRA GENERAL
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Establecer los lineamientos del manejo clinico de la sepsis y el shock séptico en

Nifios del Instituto Nacional de Salud del Nifio San Borja (INSN SB)

Establecer criterios diagnésticos y criterios de severidad del nifio con sepsis y
shock séptico atendido en el Instituto Nacional de Salud del Nifio San Borja (INSN
SB).

Brindar recomendaciones para el tratamiento de la sepsis y el shock séptico en

nifios del Instituto Nacional de Salud del Nifio San Borja (INSN SB)

Establecer el flujograma de atencién de la sepsis en el Instituto Nacional de Salud
del Nifio San Borja (INSN SB)

4,1 NOMBREY CODIGO

Sepsis CIE10 A02.1, A26.7, A32.7, A40, A40.0, A40.1, A40.2,
A40.3, A40.8, A40.9, A41, A41.0, A41.1, A41.2,
A41.3, A41.4, A41.5, A41.8, A41.9, A42.7, A48.3,

B37.7
Sepsis neonatal CIE 10 P 36.9
Shock séptico CIE 10 R57,R57.0,R57.1,R57.8, R57.9

2]
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5.1 DEFINICION2

Sepsis

La sepsis se define como una disfuncién organica potencialmente mortal causada
por una respuesta desregulada del huésped hacia la infeccién. Esta nueva
definicion hace hincapié en la importancia de una respuesta no homeostatica del
huésped a la infeccidn, la potencial mayor letalidad en infecciones progresivas y la
necesidad de un reconocimiento urgente. Como se describe mas adelante, incluso
un grado modesto de disfuncion orgédnica cuando se sospecha la infeccién por
primera vez se asocia con una mortalidad intrahospitalaria superior al 10%. El

reconocimiento de esta condicién merece una respuesta rapida y adecuada.

Los criterios SIRS no especificos como fiebre o neutrofilia continuaran ayudando
en el diagndstico general de infeccién; estos hallazgos complementan las
caracteristicas de infecciones especificas que centran la atencién en la probable
fuente anatémica y en el organismo infectante. Sin embargo, SIRS puede reflejar
simplemente una respuesta apropiada del huesped que es frecuentemente
adaptativa. La sepsis implica disfuncién organica, lo que indica una fisiopatologia

mas compleja que la infeccién mas una respuesta inflamatoria acompanante.

Bajo esta terminologia, la "sepsis severa" se vuelve superflua. La sepsis debe
generalmente garantizar mayores niveles de monitoreo e intervencion, incluyendo

la posible admisién a cuidados criticos o instalaciones de alta dependencia.
Shock séptico

El shock séptico se define como un subconjunto de sepsis en el que las
anormalidades subyacentes del metabolismo celular y circulatorio son lo
suficientemente profundas como para aumentar sustancialmente la mortalidad.

Actualmente se emplea una vision mas amplia para diferenciar el choque séptico
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celulares. El shock séptico refleja una enfermedad mas grave con una probabilidad

mucho mayor de muerte que la sepsis sola.
Sepsis en nifios

Las definiciones para la sepsis y disfuncién de 6rganos para los nifios han sido
desarrolladas por la Conferencia Internacional de Consenso sobre Sepsis

Pediatrica3

Infeccion - Se define como una infeccién sospechosa o probada causada por
cualquier patégeno. Las infecciones pueden demostrarse mediante cultivo positivo,
tincién de tejidos o alguna prueba de laboratorio. La definicién también incluye
sindromes clinicos asociados con una alta probabilidad de infeccién, como
petequias y purpura en un nifio con inestabilidad hemodinamica, o fiebre, tos e
hipoxemia en un paciente con leucocitosis e infiltrados pulmonares en la

radiografia de térax.

Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica - El sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica (SIRS) es una respuesta inflamatoria generalizada que
puede o no estar asociada con la infeccion. La presencia de dos o mas de los
siguientes criterios (uno de los cuales debe ser la temperatura anormal o recuento

de leucocitos) define SIRS:

e Temperatura central (medida por sonda rectal, vesical, oral o 'central) >38,5°C o

<36°C

e Taquicardia, definida como una frecuencia cardiaca media superior a dos
desviaciones estandar por encima de la normal para la edad, o para los nifios

menores de un afio de edad, bradicardia definida como una frecuencia cardiaca

y Trapll:éles
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e Velocidad respiratoria media mas de dos desviaciones estandar por encima de la

normal para la edad o ventilacién mecanica para un proceso pulmonar agudo.

e Recuento de leucocitos elevado o deprimido por edad, o >10% de neutréfilos

inmaduros

Estos puntos de corte originales que definen los criterios SIRS especificos de edad
se eligieron para ser sensibles a los parametros fisiolégicos indicativos de un
estado inflamatorio sistémico, permitiendo identificar el niimero maximo de

pacientes potenciales con sepsis para ensayos observacionales y clinicos.

Sepsis Neonatal

Sindrome sistémico en neonatos con presencia de signos clinicos de deterioro
funcional asociado a un agente patdgeno que puede ser aislado en sangre:
- Sepsis temprana.- Infeccién que se manifiesta hasta las 72 horas luego del
nacimiento.
- Sepsis tardia.- Infecciéon adquirida después de las 72 hrs. de vida.
- Riesgo de Sepsis.- Neonato con factores de riesgo para desarrollar sepsis.
- Sospecha de Sepsis.- Neonato con manifestaciéon clinica de sepsis o
laboratorio positivo asociado a uno o mas factores de riesgo.
- Sepsis clinica.- Condicidn clinica de Sepsis asociada a hallazgos de
laboratorio pero sin aislamiento del patégeno causal.
- Sepsis confirmada.- Sepsis clinica asociada a aislamiento del germen causal.
- Shock séptico: Disminucién de la presién sistélica debajo del 5 percentil o

se da hipoperfusidn periférica.
Grupos de edad en sepsis

El panel de consenso utilizé valores fisiolégicos y de laboratorio relacionados con
la edad para modificar las definiciones que se habian desarrollado ga

adult

Or fate Welop&? Revilla
s Infecciosas y Tropicates

CMP* 41703 RNE

TZ5536
Fecha: Abril 2017




) f‘g\ 7 ! ; f 5 " - :
B, pery) | Ministerio Instituto Nacional de Safud det Nifie
i de Salud ==enkona i

Guia de Préctica Clinica para el Manejo de la Sepsis y el Shock Séptico en Nifios

Se identifican seis grupos de edad para los signos vitales especificos de la edad
(frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria y presién sanguinea) y variables de

laboratorio (recuento de leucocitos):

® Recién nacido: 0 dias a 1 semana

® Recién nacido: 1 semana a 1 mes

e Bebé: de 1 mes a1 afio

e Nifo pequeno y preescolar: >1 a 5 afios
e Niflo en edad escolar: >5 a 12 aiios

e Adolescentes y jovenes: >12 a <18 afios

5.2 ETIOLOGIA*

Sepsis en ninos

La sepsis puede ser causada por infecciones bacterianas, virales, flingicas,
parasitarias y rickettsiales., Las bacterias y los virus son los patégenos mas
frecuentemente identificados. La sepsis grave se produce como resultado de

infecciones comunitarias y las infecciones asociadas con el cuidado de la salud.

La neumonia es la causa mas comiin, aproximadamente la mitad de todos los casos,
seguido de infecciones intraabdominales y de las vias urinarias. Los hemocultivos
son positivos en sélo una tercio de los casos; mientras que en otro tercio de los
casos, los todos los cultivos son negativos. Las bacterias grampositivas como
Staphylococcus aureus y Streptococcus pneumoniae son los mas comunes, mientras
que Escherichia coli, Klebsiella sp. y Pseudomonas aeruginosa predominan entre los
aislamientos de bacterias gram-negativas. Un estudio epidemiolégico de sepsis
mostré que durante el periodo de 1979 a 2000, las infecciones grampositivas
superaron a las gramnegativas; sin embargo, en un estudio mas reciente en el que
participaron 14.000 pacientes con sepsis graves en las Unidades de Cuidados

Intensivos de 75 paises, el aislamiento de bacterias gramnegativas fue de 62%,
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Sepsis Neonatal

Sepsis temprana: Streptococcus agalactiae, E. coli, Haemophilus influenzae y Listeria

monocytogenes.

Sepsis tardia: Staphylococcus coagulasa negativa (CoNS), S. aureus, E. coli,

Klebsiella, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter, Candida, Streptococcus.

5.3 FISIOPATOLOGiA*-¢
Mecanismos generales
Respuesta del Huésped

A medida que evoluciond el concepto de huésped, se ha puesto de manifiesto que
la infeccién desencadena una respuesta del huésped mucho mas compleja, variable
y prolongada, Tanto los mecanismos proinflamatorios como los antiinflamatorios
pueden contribuir a la resolucién de la infecci6n y la recuperacién tisular, por un

lado, y lesiones organicas e infecciones secundarias por otro.

La respuesta especifica en cualquier paciente depende del patégeno causante
(carga y virulencia) y del huésped (caracteristicas y enfermedades coexistentes),
con diferente respuesta a nivel local, regional y sistémico. La composicion y la
direccién de la respuesta del huésped cambian a lo largo del tiempo en paralelo

con el curso clinico.

En general, se cree que las reacciones proinflamatorias son responsables del dafio
del tejido colateral en la sepsis grave, mientras que las respuestas
antiinflamatorias estdn implicadas en la susceptibilidad aumentada a las

infecciones secundarias.
Inmunidad Innata

Los patdgenos activan las células inmunitarias a través de una interaccién con

receptores de reconocimiento de patrones, de los cuales cuatro clases principales
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Estos receptores reconocen estructuras que se conservan entre las especies
microbianas, los denominados patrones moleculares asociados a patdgenos, lo que
da como resultado la activacion y regulacion positiva de la transcripcién de genes

inflamatorios y el inicio de la respuesta de inmunidad innata.

Los mismos receptores también detectan moléculas enddégenas liberadas de
células danadas, llamados patrones moleculares asociados al dafio (alarminas:
proteina de grupo de alta movilidad B1, proteinas S100 y ARN extracelular, ADN e
histonas). También se liberan las alarminas durante una lesién estéril tal como un
trauma, dando lugar al concepto de que la patogénesis de la falla multiorganica en

sepsis no es fundamentalmente diferente de la enfermedad critica no infecciosa.

Anomalias de la Coagulacion

La sepsis severa se asocia casi invariablemente con trastornos de coagulacién, lo
que frecuentemente conduce a la coagulacién intravascular diseminada. El exceso
de produccidn de fibrina es impulsado por la coagulacién a través de la accién del
factor tisular; por mecanismos anticoagulantes deteriorados, incluyendo el sistema
de proteina C y antitrombina; y por la eliminacién reducida de fibrina debido a la

depresién del sistema fibrinolitico.

Los receptores activados por proteasa (PARs) forman el enlace molecular entre la
coagulacién y la inflamacién. El PAR1 ejerce efectos citoprotectores cuando se
estimula mediante la proteina C activada o la trombina de dosis baja, pero ejerce
efectos disruptivos sobre la funcién de barrera de las células endoteliales cuando

se activa mediante dosis altas de trombina.

El efecto protector de la proteina C activada en los modelos animales de sepsis

depende de su capacidad para activar PAR1 y no de sus propiedades

CMP- 41703 RNE: 25536
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Mecanismos Antiinflamatorios e Inmunosupresion

El sistema inmunolégico alberga mecanismos humorales, celulares y neurales que
atendan los efectos potencialmente dafiinos de la respuesta proinflamatoria. Los
fagocitos pueden cambiar a un fenotipo antiinflamatorio que promueve la
reparacidn tisular y las células T reguladoras y las células supresoras derivadas de

mieloides reducen adicionalmente la inflamacién.

Ademas, los mecanismos neuronales pueden inhibir la inflamacién. En el llamado
reflejo neuroinflamatorio, la entrada sensorial se transmite a través del nervio
vago aferente al tronco encefalico, desde el cual el nervio vago eferente activa el
nervio esplénico en el plexo celiaco, resultando en liberacién de norepinefrina en

el bazo y la secrecién de acetilcolina por un subconjunto de células T CD4+.

La liberacién de acetilcolina se dirige a los receptores «-colinérgicos en los
macrofagos, suprimiendo la liberacién de citocinas proinflamatorias. En modelos
animales de sepsis, 1a ruptura de este sistema neural mediante vagotomia aumenta
la susceptibilidad al shock endotéxico, mientras que la estimulacién del nervio

vago eferente o receptores «-colinérgicos atenian la inflamacién sistémica.

Los pacientes que sobreviven a la sepsis temprana pero siguen dependiendo de la
terapia intensiva tienen evidencia de inmunosupresion, reflejada en parte por la
reduccion de la expresion de HLA-DR en las células mieloides. Estos pacientes
frecuentemente tienen focos infecciosos en curso, a pesar de la terapia

antimicrobiana o reactivacion de infeccion viral latente.

Multiples estudios han documentado la reduccién de la respuesta de los leucocitos
sanguineos a los patégenos en pacientes con sepsis, hallazgos que fueron
corroborados recientemente por estudios post mortem que revelan fuertes
deficiencias funcionales de células esplénicas obtenidas de pacientes que habian
muerto de sepsis en la UCL. Ademas del bazo, los pulmones también mostraron

evidencia de inmunosupresioén; ambos 6rganos tenian una expresién aumentada

m
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La apoptosis incrementada, especialmente de células B, células T CD4+ y células
dendriticas foliculares, ha estado implicada en la inmunosupresién asociada a la
sepsis y la muerte. La regulacién de la expresién génica también puede contribuir a

la inmunosupresién asociada a la sepsis.
Disfuncion Orgdnica

Aunque los mecanismos que subyacen a la falla de 6rganos en la sepsis han sido
s6lo parcialmente evidenciados, la oxigenacién de tejido deteriorada desempeiia
un papel clave. Varios factores (hipotension, reduccién de la deformabilidad de los
eritrocitos y trombosis microvasculares) contribuyen a disminuir el suministro de

oxigeno en choque séptico.

La inflamacién puede causar disfuncion del endotelio vascular, acompanada de
muerte celular y pérdida de integridad de la barrera, dando lugar a edema
subcuténeo y extravasacion a cavidades corporales. Ademds, el dafio mitocondrial
causado por el estrés oxidativo y otros mecanismos alteran el uso del oxigeno

celular.

Asimismo, las mitocondrias lesionadas liberan alarminas en el ambiente
extracelular, incluyendo el ADN mitocondrial y péptidos, que pueden activar los

neutroéfilos y causar lesiones tisulares adicionales.
Sepsis Neonatal

El recién nacido puede ser infectado por via transplacentaria, por contaminacién

de liquido amniético o por aspiracién o ingestidn de secreciones vaginales.

La ruptura de barreras cutaneas y mucosas o métodos de control del estado fetal,
catéteres vasculares, incisiéon del corddn umbilical, la cirugia y la enterocolitis

necrotizante crean puertas de entrada para los microorganismos.

La respuesta inflamatoria depende de la habilidad del huésped para reconocer
sustancias extrafias. Aunque esta respuesta facilita la eliminacién microbiana, el

huésped esencialmente paga el precio del dafio de algunos tejidos al, lograr este

T U " S
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5.4 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS?
Sepsis en niinos

La carga global de enfermedad por sepsis pediatrica es alta en todo el mundo con
importantes diferencias regionales. A modo de ejemplo, en un estudio transversal
prospectivo en 128 centros en 26 paises, la prevalencia de sepsis grave en nifios

admitidos en unidades de cuidados intensivos pediatricos fue la siguiente:

e Aproximadamente del 6 al 8 por ciento de los pacientes fueron tratados en
unidades de cuidados intensivos pediatricos (UCIP) en América del Norte, Europa,

Australia y Nueva Zelanda, con una mortalidad en UCIP entre 21 y 32%.

e Se calcula que entre el 15 y el 16 por ciento de los pacientes fueron tratados en
10 UCIP en Asia y 10 UCIP en América del Sur con mortalidad entre 40 y 11%,

respectivamente.

e Casi el 25 por ciento de los pacientes fueron tratados en las tres UCIP de

Sudafrica con una tasa de mortalidad del 409%.

La incidencia de sepsis también varia segtn la region. Por ejemplo, en los Estados
Unidos aproximadamente 75,000 nifios son hospitalizados por sepsis severa cada
afo con una incidencia anual de aproximadamente 1 caso por 1000 habitantes. La
aparicién de sepsis severa pediatrica ha estado aumentando constantemente
desde mediados de la década de 1990 y ahora representa el 4,4% de las
admisiones a los hospitales infantiles y el 7% de los pacientes tratados en UCIP en
los Estados Unidos. En China, la incidencia de sepsis se estima en 1,8 casos por

1000 habitantes o méas de 360.000 casos anualmente.

La infeccidn respiratoria y las infecciones del torrente sanguineo se encuentran en
casi dos tercios de los casos de sepsis grave en todo el mundo. Muchas de estas
enfermedades son causadas por patégenos prevenibles por vacunas. Desde 1960,
la mortalidad por sepsis severa pediatrica en pacientes de paises desarrollados ha
disminuido de 97% a aproximadamente 4 a 10% en pacientes tratados con sepsis

grav

e
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Sepsis Neonatal

La incidencia de sepsis neonatal en paises en desarrollo varia entre 49 y 170 por
cada 1000 nacimientos vivos. En el Peri, 64% de las muertes infantiles ocurren en
el primer mes de vida; debido a las infecciones, que son la segunda causa mas

frecuente de mortalidad neonatal en el pais.

Segin el tiempo de vida la sepsis neonatal puede ser temprana (transplacentaria,
infecciones ascendentes del tracto genital)] o tardia asociada al entorno
comunitario 0 nosocomial puerperal con la incidencia méxima entre los 10 y 22

dias de vida.

5.5 FACTORES DE RIESGO27
Sepsis en nifos

Entre los nifios infectados, el shock séptico, incluyendo shock séptico refractario o
falla organica multiple, es la forma mas severa.

Los siguientes factores se han asociado con un mayor riesgo de shock séptico:
e Edad menor de un mes

® Lesiones graves (por ejemplo, traumatismo grave, quemaduras o heridas

penetrantes)

e Condicién médica debilitante crénica (por ejemplo, encefalopatia con
cuadriplejia y neumonia por aspiracién frecuente, enfermedad cardiaca congénita

no corregida, sindrome del intestino corto, entre otras)

¢ Inmunosupresion del huésped (neoplasia, infeccién por VIH, desnutricién grave,
inmunodeficiencia congénita, anemia de células falciformes y otras enfermedades

con disfuncién esplénica o medicamentos inmunomoduladores)

“Dr. o€ W, topez Revilla .
Enfem\emm Tropicales

CMP" 417

<
- U] /
03 RNET 25530
Fecha: Abril 2017 Cadigo: G.P.c-ﬁm‘mfﬁsm- UCI -v.01




Ministerio  Instituto Nacional de Salud del N..Ifi.c; ' ' )
de Salud - San Borja ' . INSN ?;;’

Guia de Practica Clinica para el Manejo de la Sepsis y el Shock Séptico en Nifios

e Incisiones quirtirgicas grandes

e(Catéteres vasculares tunelizados u otros dispositivos invasivos (tubo

endotraqueal, sonda Foley, tubo toracico)

e Anomalias del tracto urinario con infeccion frecuente.

Por el contrario, la inmunizacién de rutina de los nifios contra Haemophilus
influenzae tipo b y Streptococcus pneumoniae ha dado lugar a una dramatica
disminucién de la incidencia de la enfermedad invasiva en los nifios pequefios

debido a estos organismos.

Sepsis Neonatal
Sepsis temprana:

» Bajo Peso al nacer: (<2,500 gr)/prematuridad

+ Liquido amniético fétido o tefiido de meconio.

* Ruptura de membranas > 18 horas

» Asfixia Perinatal (Apgar score <4 al 1 minuto)

» Colonizacién, bacteriuria o infeccién materna por Streptococcus grupo B.
+ Labor de parto espontaneo en pre término.

e Fiebre materna

» Corioanmionitis o liquido amniético fétido

+ Antibidtico materno dentro de las 24 h. periparto

» Infeccién confirmada o sospecha en uno de los gemelos

Dr.) peg Revilla susdecy
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Sepsis tardia o nosocomial:

* Prematuridad o bajo peso al nacer.

* Factores hospitalarios: admision en cuidados intensivos, ventilacién
mecanica, procedimientos invasivos, nutricién parenteral, uso prolongado
de antibiéticos, cirugia abdominal, etc.

* Factores extrahospitalarios: Pobre higiene, pobre cuidado del cordén
umbilical, alimentacidn en biberén, transporte inadecuado.

+ Asfixia neonatal.

6.1 CUADRO CLINICO3:5:8-12

Sepsis en nifos

Los signos de infeccién son a menudo no especificos y la sepsis sigue siendo un
sindrome clinico. Los marcadores bioldgicos de la infeccién y la inflamacién junto
con la microbiologia positiva corroboran el diagnéstico. Sin embargo, estas
caracteristicas pueden no estar siempre presentes, especialmente en nifnos

inmunocomprometidosS.

Las manifestaciones clinicas de la sepsis son muy variables, dependiendo del sitio
inicial de la infeccién, el organismo causante, el patron de disfuncién aguda de
organos, el estado de salud subyacente del paciente y el intervalo antes del inicio
del tratamiento. Los signos tanto de la infeccién como de la disfuncién organica
pueden ser sutiles, por lo que las mas recientes guias internacionales de consenso

proporcionan una larga lista de signos de advertencia de sepsis incipiente*:
e Fiebre o hipotermia
¢ Anormalidad del recuento de glébulos blancos de acuerdo a edad
e Taquicardia

e Bradicardia

¢/ Disnea
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e Hipotension

e Shock

e Llenado capilar instantaneo (<1 segundo) o lento (> 2 segundos)

e Pulso filiforme

e Extremidades calientes y secas; o moteadas y frias

e Presion de pulso ancha (tipicamente mayor de 40 mmHg en nifios mayores
y adultos, las presiones de pulso mas bajas pueden reflejar un aumento en
lactantes y neonatos)

e Aspecto téxico o enfermo

e Signos de deshidratacién (por ejemplo, membranas mucosas secas, 0jos
hundidos, disminucién de la produccién de orina, tiempo de llenado capilar
prolongado, disminucién de la turgencia de la piel y, en los nifios, una
fontanela hundida)

e Rigor en extremidades

e Estado mental alterado (por ejemplo, irritabilidad, ansiedad, confusién,
letargo, somnolencia)

e Tono disminuido en neonatos e infantes

¢ Convulsiones

e Meningismo

e Depresion respiratoria

e Trastornos pulmonares o disminucién de los sonidos respiratorios

causados por bronconeumonia

Dr. Joe W/lope2 Revilla
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¢ Abdomen distendido y sensible (por ejemplo, absceso intraabdominal)

e Sensibilidad del angulo costovertebral (por ejemplo, pielonefritis)

e Eritema macular (sindrome de shock téxico)

e Celulitis cutanea o absceso cutaneo

e Edema periférico causado por filtracién capilar

e Petequias o purpura (por ejemplo, meningococcemia, infeccién por
rickettsias) o una coagulopatia intravascular diseminada

e Miultiples nédulos que se pueden observar con S. aureus o infecciones

flingicas diseminadas

Sepsis Neonatal
Los signos y sintomas todos son inespecificos de la patologia se deben

valorar en conjunto:

e Intolerancia oral, vomitos, residuo gastrico, distensién abdominal.

e Irritabilidad, hipo/hipertonia.

e Frecuencia cardiaca alterada (bradicardia o taquicardia).

e Signos de distrés respiratorio.

e Dificultad respiratoria que inicia después de las 4 primeras horas de vida.
¢ Hipoxia (cianosis central o reduccion del nivel de saturacion de oxigeno).
e [ctericia dentro de las primeras 24 horas de vida.

* Apnea.

e Signos de encefalopatia neonatal.

o Sdlud

¢ *Convulsiones. Non nten,
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¢ Necesidad de resucitacion cardiopulmonar.
« * Necesidad de ventilacion mecanica en pre términos y a término.
e Persistencia de circulacion fetal (hipertensién pulmonar persistente).
e Anormalidades de la temperatura ( > de 36°C 6 < de 38°C) que no se explique
por condiciones ambientales.
¢ * Signos de shock.
« * Sangrado inexplicable, trombocitopenia o coagulacién anormal (INR > 2).
e Oliguria mas alla del primer dia de vida. |
e Disglicemia.
o * Acidosis Metaboélica (déficit de base de 10 mmol/litre o0 mas).
e Signos locales de infeccion (ejemplo: ojo, piel, etc.)
6.2 DIAGNOSTICO358-12
6.2.1 Criterios de diagndstico

El diagnédstico de sepsis se realiza en nifios con sospecha clinica de infeccién que
cumplan dos o mds criterios para SIRS pediatrico. La neumonia, la bacteriemia, las
infecciones de piel o infecciones del tracto urinario y meningitis constituyen las

infecciones mas comunes en nifos con sepsis.

La sepsis es principalmente un diagnéstico clinico. Las manifestaciones clinicas
progresan tipicamente a lo largo de un continuo de gravedad desde la sepsis hasta
el shock séptico (inestabilidad hemodindmica persistente a pesar de la reposicion

de fluidos inicial) y finalmente, falla multiorganica.

Cuando se sospecha, el pediatra debe responder rapidamente a signos de
inestabilidad hemodinamica, disfuncién organica y administrar antibiéticos para

asegurar resultados dptimos.
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6.2.2 Diagndstico diferencial

En neonatos y nifios pequefios, los diagndsticos alternativos incluyen:

Abuso infantil (por ejemplo, traumatismo craneal abusivo)

Hipoglucemia

Hipertermia ambiental

Convulsiones

Enfermedad cardiaca congénita, particularmente lesiones obstructivas del
lado izquierdo

Arritmias cardiacas (principalmente taqﬁicardia supraventricular)
Miocarditis o cardiomiopatia primaria

Errores innatos del metabolismo

Hiperplasia suprarrenal congénita

Malrotacidn intestinal

Intususcepcion

Estenosis pilérica

Valvulas uretrales posteriores

Enterocolitis necrotizante

Gastroenteritis con deshidratacion

Intoxicacién por agua

Exposiciones toxicas (por ejemplo, metahemoglobinemia o intoxicacién por
monoxido de carbono)

Encefalopatia aguda de bilirrubina

Dr. Jose WA
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Entre los nifios mayores y los adolescentes las siguientes condiciones pueden
causar temperatura elevada con taquicardia o inestabilidad hemodinamica:

e Golpe de calor

e Sindrome de liberacion de serotonina
e Sindrome neuroléptico maligno

¢ Hipertermia maligha

Sobredosis toxica

Enfermedad de Kawasaki

¢ Retiro de baclofeno

6.3 EXAMENES AUXILIARES

6.3.1 De Patologia clinica

Los exdmenes de patologia clinica que se requieren para un nifio con sospecha de
sepsis son amplios, y vienen determinados en cada caso especifico por la
comorbilidad del paciente, el diagnéstico clinico de sospecha de sepsis, los
examenes basales de bioquimica, medio interno, marcadores de funcién de
érganos comprometidos (gasometria, clearance creatinina); seguidos de examenes
especificos como identificacién de microorganismos (cultivo de diversos sitios
anatémicos, cultivos de secreciones, cultivo de zonas quirdrgicas; serologia,
identificacién de antigenos y cuantificacién de virus), bioquimica especifica por
sospecha de infecciones y biomarcadores de sepsis (procalcitonina, proteina C

reactiva, galactomanano).

El médico tratante y los interconsultantes de diversas subespecialidades participan
en el cuidado integral del paciente y generan un plan de diagnoéstico

individualizado:
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e Glucemia

e Gases sanguineos arteriales o gases sanguineos venosos y oximetria de
pulso

* Hemograma completo con diferencial (incluyendo el recuento de plaquetas)

¢ Lactato sanguineo

e Electrolitos en suero

e Nitrégeno ureico en sangre y creatinina sérica

e (alcio sérico

e Bilirrubina total sérica y alanina aminotransferasa

¢ Tiempo de protrombina (TP), tiempo parcial de tromboplastina (TTPa),
indice normalizado internacional (INR)

¢ Fibrinégeno y D-dimero

e Hemocultivos

e Anilisis de orina

e Urocultivo

e Se deben obtener otros cultivos (por ejemplo, liquido cefalorraquideo
[LCR], cultivo de heridas, liquido aspirado de una coleccidn de abscesos, y /
o cultivos flingicos o virales) como se indica en los hallazgos clinicos.

e Pruebas serolégicas diagndsticas: virus del herpes simple, enterovirus,

influenza, Mycoplasma, bartonelosis, etc.
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6.3.2 Deimdigenes

Los examenes de imagenes se ordenan en funcién al diagnéstico clinico o sospecha
del sitio de infeccion del paciente pediatrico. El INSN SB cuenta con todos los

examenes de imagenes necesarios para la atencioén de pacientes con infecciones:

e Radiografia de térax
» Ecografia general o trasnfontanelar
e Tomografia

e Resonancia magnética

6.3.3 Examenes especiales complementarios

El INSN SB cuenta con un laboratorio de Biologia Molecular que permite
cuantificacién de virus (Hepatitis B, Adenovirus, Citomegalovirus, Epstein Barr} asi
como dosaje de inmunoglobulinas y andlisis por citometria de flujo de las

poblaciones linfocitarias en casos de sospecha clinica de inmunosupresion.

Asimismo, cuenta con la prueba de dosaje sérico de vancomicina y amikacina para

monitoreo de terapia antimicrobiana.

6.4 RECOMENDACIONES DE MANE]O

Los pacientes con sospecha de sepsis deben ser admitidos en el hospital para el

tratamiento adecuado y estrecha observacion.

6.4.1 Medidas generales y preventivas
Tipo de habitacién

De preferencia, individual para minimizar la exposicién a patégenos transmisibles.
De no disponerse de ésta, el paciente podra ser manejado en habitacién
compartida. Los pacientes con sospecha de infecciones potencialmente epidémicas
(virales transmitidas por gotitas, areosoles) deben tener indicaciones de

aislamiento desde el primer contacto con el equipo de atencién de salud.
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Limpieza
El ambiente debe estar limpio, enfocindose en remover los microorganismos que
sobreviven en éste. La limpieza serd diaria, evitando métodos que generen polvo, y

se realizara por personal entrenado. Se deben utilizar desinfectantes de uso

hospitalario.
Higiene de manos

Es la medida mas importante para reducir la transmisién de microorganismos
entre una persona y otra. Aunque el lavado de manos con jabén liquido comun
reduce significativamente el nimero de microorganismos presentes en las manos,
hay evidencias que la higiene con productos antisépticos produce una mayor

reduccion de colonizacidn, particularmente de la microbiota residente.

La higiene de manos debera realizarse siempre antes y después del contacto con el
paciente y antes de realizar cualquier procedimiento. Es importante mantener las
uiias cortas y limpias, no usar anillos, relojes ni pulseras, que pueden actuar como

reservorio y dificultar la limpieza de las manos y antebrazos.
Uso de guantes, mascarilla y bata

Deben ser utilizados como parte de las precauciones estandares de acuerdo al
diagnéstico clinico del paciente. Se recomienda el uso de mascarilla para el
personal si presenta infeccién de vias aéreas mientras asiste al paciente, y para el
paciente si sale de su habitacion para estudios y procedimientos. La mascarilla sera
de uso individual, de material sintético para filtracién (quirtrgica) y desechable.
No es necesario utilizar mascarillas de alta eficiencia por parte del personal de

salud si no hay una indicacién especifica.
Higiene corporal

Son importantes las medidas de higiene corporal como bafio diario, higiene
perineal luego de evacuar deposiciones y el lavado frecuente de manos. También

se recomienda la higiene oral buscando especialmente un efecto de arrastre y la
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Visitas
Los acompafiantes no deben estar cursando enfermedades transmisibles, no es
recomendable la asistencia de nifios y, en general, las visitas se restringiran a un
nimero de personas que el personal de salud sea capaz de educar y supervisar. Se

recomienda la higiene de manos en los visitantes al paciente.

6.4.2 Recomendaciones de manejo especificas!?

6.4.2.1 Manejo de fluidos

De acuerdo a la Guia PALS, para los pacientes con sepsis se sugiere usar un bolo
inicial de liquido de 20 mL/kg para lactantes y nifios con shock, con posterior
reevaluacion del paciente, (recomendacién débil, baja calidad). Asimismo, no se
recomienda el uso de bolos intravenoso de fluidos (cristaloides o coloides) para
lactantes y nifios con una "enfermedad febril severa” y que no estan en shock

(recomendacién débil, baja calidad)!4.

De modo similar, la Guia de Pardmetros Clinicos en Sepsis Pediatrica, recomienda
bolos rapidos de fluidos de 20 mL/kg (soluciones cristaloides isotdnicas o
Alblimina al 5%) que se pueden administrar mediante un dispositivo de infusién
rapida mientras se observan signos de sobrecarga de fluido (es decir, el desarrollo

de un trabajo aumentado de respiracidn, rales, ritmo de galope o hepatomegalia).

En ausencia de estos hallazgos clinicos, se pueden administrar bolos de fluido
hasta 200 mL/kg en la primera hora. Los nifios cominmente requieren de 40-60
mL/kg en la primera hora. Se debe corregir hipoglucemia y la hipocalcemia,
incluso usando una solucién isoténica de D10% para proporcionar los
requerimientos de glucosa apropiados para la edad y para prevenir la
hipoglucemiall. Los pasos iniciales se muestran en los Anexo 01, Anexo 02 y
Anexo 03.
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6.4.2.2 Manejo de antimicrobianos

Los pilares del tratamiento en la sepsis son: antibiéticos apropiados (de amplio
espectro) para erradicar la infeccion subyacente, junto con la reanimacién con
fluidoterapia temprana y medidas de soporte. El tratamiento antimicrobiano
temprano esta fuertemente asociado con la reduccién de las tasas de morbilidad y
mortalidad.

La seleccién de antimicrobianos se basa en:

e Gravedad y curso de la enfermedad

¢ Posibles agentes patdgenos y su fuente anatémica (con la consideracién de
control de sitio de infeccién).

e Probabilidad de resistencia a firmacos (colonizacion con patégenos
resistentes, uso reciente de antibidticos, exposicién en centros de salud,
patrones de resistencia locales)

¢ Factores del huésped (alergia, toxicidad, disfunciones)

e Dosificacion y via de administracién apropiada)

La guia de Surviving Sepsis Campaign recomienda una terapia antimicrobiana
apropiada dentro de una hora de diagnéstico de sepsis, dado que estudios en
adultos han mostrado que cada retraso de una hora en la terapia antibiética

aumenta las tasas de mortalidad en un 7,6%.

La reduccién de la carga bacteriana atenuara la rapida progresiéon de las
respuestas inflamatorias. Aunque el uso temprano de antibi6ticos en situaciones
apropiadas salva vidas, hay preocupaciones sobre el uso excesivo de antibidticos y
la resistencia bacteriana asociada. Las dosificaciones especificas de

antimicrobianos se muestran en el Anexo 04.

Los regimenes antimicrobianos empiricos iniciales sugeridos basados en la edad
del paciente, el nivel de inmunocompetencia y la administracién anterior de

antibiéticos incluyen:

)
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e Nifos> 28 dias de edad que son huéspedes normales:

Vancomicina (15 mg/kg, maximo 1 a 2 g, para la dosis inicial}) mas
cefotaxima (100 mg/kg, maximo 2 g, para dosis inicial) o ceftriaxona (75

mg/kg, maximo 2 g, para dosis inicial)

Considerar la posibilidad de afiadir un aminoglucésido (gentamicina) para
una posible fuente GU y/o piperacilina/tazobactam, clindamicina o

metronidazol para una posible fuente GI.

e Nifios> 28 dias que estin inmunodeprimidos o en riesgo de infeccién con

especies de Pseudomonas:

Vancomicina (15 mg/kg, maximo 1 a 2 g, para dosis inicial}) mas cefepime
(50 mg/kg, maximo 2g, para dosis inicial) o ceftazidima (50 mg/kg, maximo

2 g, para dosis inicial)

Ademdas de un aminoglucésido (gentamicina, amikacina) o carbapenem
(imipenem, meropenem) en caso de sospecha de resistencia a beta-
lactamasa de espectro extendido (BLEE). Para los pacientes que han
recibido recientemente antibiéticos de amplio espectro (cefalosporina de
tercera generacidn, aminoglucésido o fluoroquinolonas), la adicién de un

carbapenem es preferible a un aminoglucésido.

e Nifios que no pueden recibir penicilina o que han recibido recientemente

antibioticos de amplio espectro:

Vancomicina (dosis apropiada para la edad) mas Meropenem (<3 meses: 20
mg/kg para la dosis inicial, 23 meses: 20 mg/kg, maximo 2 g, para dosis
inicial) o ciprofloxacina més clindamicina se puede utilizar en lugar de

meropenem.

e Pacientes con riesgo de infeccién por hongos (fuente micdtica identificada,

inmunocomprometidos con fiebre persistente y usando antibiéticos de amplig

espectro)

s nfeckgsasy Tropeales
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Afadir anfotericina B o una equinocandina (caspofungina) al régimen

antimicrobiano.

e Pacientes con factores de riesgo de infeccidn por ricketsias (viaje o residencia en

una region endémica):
Afadir un antibidtico tetraciclina (doxiciclina) al régimen antimicrobiano.
e Nifios de 0 a 28 dias de edad:

Vancomicina (15 mg/kg para dosis inicial) mas cefepime (50 mg/kg, para
dosis inicial)
Gentamicina (2,5 mg/kg para dosis inicial) o cefotaxime (50 mg/kg para

dosis inicial) mas ampicilina (50 mg/kg para dosis inicial)

6.4.2.3 Manejo de inotroépicos

Dado el predominio del shock frio en los nifios, la orientacién actual recomienda
empezar con un inotrépico como la adrenalina que tiene un efecto inotrépico
positivo en el corazén. Actiia como un vasodilatador en dosis bajas pero un

vasoconstrictor en dosis mas altas.

La indicacién de dopamina debe realizarse mediante un acceso venoso central. Si el
nifio tiene shock refractario o resistente a la dopamina, se puede iniciar epinefrina
central para shock frio (0,05-0,3 pg/kg/min) o se puede titular la norepinefrina

para shock caliente a fin de restablecer la perfusién y la presién arterial normales.

6.4.2.4 Monitoreo clinico de sepsis

En los pacientes con sepsis, el monitoreo no invasivo mediante el examen fisico es
importante. La fiabilidad y reproducibilidad de la evaluacién clinica requiere que el
médico pediatra involucrado evalde las herramientas de diagnéstico disponibles

de acuerdo a su facilidad de uso e implementacién.

Las pruebas de laboratorio se utilizan con frecuencia para determinar mejoras en

onibles.
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El pediatra debe tener incluir evaluaciones de estado mental, llenado capilar,

patrones de moteado dérmico y gradientes de temperatura. De esta forma, los

parametros hemodinamicos convencionales deben combinarse con la evaluacién

clinica en pacientes con sepsis.

6.4.2.5 Monitoreo laboratorial de sepsis

El enfoque general del monitoreo laboratorial viene dado por:

- Biomarcadores de sepsis

Q

o]

Hemograma con recuento diferencial

Procalcitonina (PCT) es el péptido pro-hormona de calcitonina y es
liberado por monocitos y hepatocitos en condiciones fisiolégicas y
fisiopatolégicas. Ademas de actuar como un agente
inmunomodulador, PCT desempeiia un papel en la potenciacién de la
respuesta vascular asociada con sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica (SIRS)

Proteina C reactiva, cuya sintesis ocurre en el higado y es iniciada
por citoquinas pro-inflamatorias que incluyen IL-6. La PCR se eleva
relativamente tarde en la respuesta inflamatoria (entre 12 y 24 h)
alcanzando su maximo a las 48 h. Se ha demostrado que la PCR tiene

una sensibilidad variable.

- Serologia

o]

- _Cultivos

"Br. 1dse W Lopez Revilla
Enfe Infecciosas y Tropicales

Seroconversion de IgM, en casos de sospecha clinica de infecciones
por virus, parasitos o gérmenes atipicos, se realizan determinacion

de esta inmunoglobulina.

Elevacién de titulos de anticuerpos IgG, en casos de sospechas de
reactivaciones de infecciones virales y parasitarias se consideran
valores significativos aquellos en los que se demuestra una elevacion

de 4 veces el valor basal de anticuerpos.
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Carga viral

o Recuento de carga viral semanal

6.4.2.6 Criterios para suspension de antimicrobianos

Dentro de los criterios de suspension de antimicrobianos se consideran:

Ausencia de identificacion de microorganismos (tanto directo [cultivos,
antigenemia, carga viral] como indirectos [serologia, galactomanano])
Persistencia de sintomas y signos clinicos a pesar de terapia antimicrobiana
empirica apropiada sin deterioro del paciente.

Tiempo de tratamiento antimicrobiano prolongado.

6.4.2.7 Factores de falla terapéuticals

Debido a que la sepsis es un fenémeno dinamico, el estado clinico del paciente

puede deteriorarse lo que conduce a falla terapéutica en el manejo de la sepsis

(Anexo 05). Los siguientes factores se encuentran involucrados:

Concentraciones de antimicrobianos insuficientes en el sitio de infeccién
Presencia de patégenos resistentes a antimicrobianos

Presencia de patdgenos atipicos de acuerdo al perfil del huésped

Cambios en la susceptibilidad in vivo, debido a interacciones
medicamentosas, o induccién de resistencias.

Presencia de nuevos patégenos sobreagregados

Cambios en el estado clinico del paciente: falla renal, hepatica,

hemodinamica

6.4.3 Efectos adversos o colaterales del tratamiento

Cefalosporinas: No datos especificos en nifios. Cefalea (1%). Prurito y rash

maculo-papular (1-4%), diarrea, natseas, vomitos (1-10 %]); hipofosfatemia (3%).

Flebitis (1%). Positivizacion del test de Coombs (>10%); aumento de enzimas

hepaticas y eosinofilia, (2%), elevacion bilirrubina, fosfatasa alcalina, creatinina,

“Dr Fose W Lopee Revilla
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Aminoglucosidos: No datos especificos en nifios. Ototoxicidad, entumecimiento,
hormigueo, espasmos musculares y convulsiones. Nefrotoxicidad (elevaciones de
la creatinina sérica, albuminuria, presencia en la orina de cilindros, leucocitos o

eritrocitos, azotemia y oliguria).

Piperacilina/tazobactam: No datos especificos en nifios. Diarrea, nauseas y
vOmitos; exantema, incluyendo exantema maculopapular. Encefalopatias, trastorno

del grado de consciencia, mioclonias y convulsiones.

Carbapenems: No datos especificos en nifios. Nauseas, vomitos y diarrea (2%);
reacciones alérgicas sistémicas (hipersensibilidad); angioedema y manifestaciones
de anafilaxis. Rash, prurito, urticaria, eritema multiorme, sindrome de
StevensJohnson y necrolisis epidérmica tdxica. Flebitis (1,1%). Aumento de
enzimas hepaticos (1-5-4,3%). Eosinofilia, leucopenia, neutropenia (incluyendo
casos muy raros de agranulocitosis), trombocitemia, trombocitopenia. Puede
desarrollarse test de Coombs positivo, directo o indirecto. Colitis
pseudomembranosa e infecciones flingicas, desarrollo resistencia a cefalosporinas.

Cefalea, parestesia, convulsiones. Candidiasis oral y vaginal.

6.4.4 Indicaciones de ingreso a UCI

e Falla de un sistema u dérgano blanco: ventilatoria, hemodinamica,
hematoldgica, renal, hepatica, neuroldgica; o de varios sistemas u drganos
(falla multiorganica).

e Necesidad de monitoreo invasivo.

e Requerimientos elevados de inotrépicos, productos sanguineos.

e Sepsis postoperatoria precoz.

6.4.5 Criterios de Alta

Los principales criterios para la suspensién de la terapia antimicrobiana son la
mejoria sostenida de los signos y sintomas clinicos, asi como la normalizacién de

eraciones laboratoriales asociadasiale
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terapia antimicrobiana apropiada durante un periodo de tiempo adecuado al
diagnéstico.
En el caso de pacientes neonatos: paciente sin necesidad de inotrépicos y con
variables hemodindmicas en rangos normales:

*  PVCnormal

* Lactato <2 mMol/L.

» Ecocardiograma doppler normal.

* Control de la infeccién con Hemocultivo (-)

+ Estabilidad ventilatoria.

« Mejoria de la enfermedad de fondo.

6.4.6 Prondstico
Sepsis en niios

El prondstico de los pacientes con sepsis en escenarios de bajos recursos ha sido
descrito por Tantalean!?, en el INSN la mortalidad general fue de 25,7% (71%276
pacientes). En nifios con falla multiorganica (FOM), la mortalidad fue del 41,6%
(65 de 156 pacientes), y mortalidad de 5% (6 de 120 pacientes) sin FOM. De las 71
muertes ocurridas durante el estudio, 65 pacientes (91.5%) tuvieron FOM. El score
PRISM promedio en pacientes con FOM fue significativamente superior a la de los
nifios sin FOM (18,76 frente a 9,14, p <0,001). El score PRISM en nifios con FOM y

que murieron fue mayor a los que sobrevivieron (22.07 vs. 16.27, p=.0003).

Las disfunciones asociadas con riesgo de muerte fueron: hepatica (OR 7,33; IC95%

1,99-26,9) y neurolégico (OR, 2,37; 1C95%, 1,93 - 4,56).

La mortalidad aument6 segin la clasificacién: no SIRS, 13,2% (12 de 91 pacientes);
SIRS, 20,6% (12 de 58 pacientes); Sepsis, 21% (16 de 76 pacientes); Sepsis grave,
56,6% (17 de 30 pacientes); y shock séptico 66,7% (14 de 21 pacientes).
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Sepsis Neonatal

La mortalidad varia de un 15 a un 30% y depende de la etiologia especifica, del
inicio oportuno de tratamiento, la edad gestacional y complicaciones. Siendo la
mortalidad mayor en el grupo de prematuros, que en los neonatos nacidos a

término.

6.5 COMPLICACIONES

Las complicaciones de la sepsis se describen de modo general como sistémicas y
especificas de érgano o sistema afectado. La principal complicacién es la muerte

del paciente.

Las complicaciones neurolégicas y neuromusculares son importantes; seguidas de
complicaciones respiratorias, renales y digestivas. Ademas al dafio producido por
la infeccién, en los pacientes pediatricos quirurgicos se debe tomar en cuenta a las

secuelas originadas por la cirugia compleja.

6.6 CRITERIOS DE REFERENCIAY CONTRARREFERENCIA

De acuerdo al nivel de complejidad del INSNSB no se consideran criterios de

referencia de un paciente con diagndstico de sepsis.

Por otro lado, los criterios de contrarreferencia no son especificos del tratamiento
de la sepsis, dado que el paciente debe completar tratamiento para el cuadro
infeccioso en el INSNSB y posteriormente de acuerdo al diagndstico complejoy ala
evaluacién del equipo médico tratante sera controlado en consulta externa y/o

contrarreferido a su hospital de origen.
Sepsis Neonatal

Criterios de contra referencia:
Se le entregara tarjeta de neonato de riesgo para control por consultorio externo.

Cita a los 7 dias si es un neonato a término y alos 3 dias si es prema tgx;o
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6.7 FLUXOGRAMAS

Descrito en la seccidén de Anexos
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Anexo 01. Algoritmo de manejo en sepsis neonatal precoz

FLUJOGRAMA DE MANEJO DE SEPSIS NEONATAL TEMPRANA

Manifestaciones clnicas de sepsis St 5| Evaluacién diagnostica completa e
iniciar tratamiento antibiético
neonatal
\I/ No
Corioamnionitis materna Si Evaluacién diagnostica limitada e

— | iniciar tratamiento antibidtico

Lo

Madre con profilaxis SGB Cuidado clinico habitual
Si
_—
l No
Madre recibié penicilina, Si Observacidn clinica a lo menos 48

ampicilina o cefazolina > 4 horas > | horas
antesdelparto
No

EG > 37 semanas o RPM < 18 horas Si Observacién clinica a lo menos 48

horas
\1/ Na

EG < 37 semanas o RPM > 18 horas Evaluacién limitada y observacion
—————— | clinica a lo menos 48 horas y/o
tratamiento antibiético.
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e
|
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Anexo 02. Algoritmo de manejo en sepsis neonatal tardia

]

SEPSI5 NEONATAL TARDIA

Evaluacién clinlca, laboratorio y
microblclogia

Y \

SEPSIS SEPSIS SEVERA/ SHOCK Meningltis
SEPTICO
v
Hadigeitive Cultivo LCR
Hemacultvo (+) Hemocultivo (-) LCR(4) LCR(-)
Monoterapta/ Sinergia Terapla empirica Monoterapia/sinergla Terapia empirica
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Anexo 03. Algoritmo de manejo en sepsis pediatrica

Reconocer estado mental alterado y perfusion tisular
Iniciar O2 de alto flujo, establecer acceso EV

Resucitacion inicial: Indicar bolos de 20 ccfkg de
cristaloides ocoloides hasta 60 cc/kg hasta que la
perfusion mejore o aparezcan rales o hepatomegalia.
Corregir hipglicernia o hipocalcemia. Iniciar antibioticos

Si segundo Bolo EV
iniciar inotropicos

h 4

0 min
5 min
@ Shack no resuelto

15 min Shock refractario a fluidos: Iniciar inotropicos EV.

’. ‘ Uso de atropinal ketamina EV para lograr un acceso
Shock no resuelto

venoso ceniral y una via aerea adecuada.
1 e e

Rango de dosis:
Dopamina hasta 10
3 mcg/kg/min

epinefrina
0.05-0.3mcg/kg/min

Revertir shock frio titulando dopamina por CVC o si es
resistente, titular epinefrina por CVC
Revertir shock caliente titulando norepinefrina por CVC

Shock resistente a catecolaminas: iniciar hidrocorisona
si hay riesgo de insuficiencia adrenal absoluta

Konitorizar PYC en UCIP. Lograr PYC y PAM normales.

Lograr SvO02=70 %
Shock caliente con PA
4 Shock frio con PA baja :
Shock frio con PA 1. Titular fluidos yJ haja
normal epinefrina 1. Titular fluidos ¥
1. Titular fluidos y SvcO2>70% Hb >10g norepinefrina,
epinefrina, 2. Si aun hipotension, SNEEIIATON
Svc02>70%, Hb >10g considerar 2. Si aun hipotension,
2. 81 Svc02<70% norepinefrina considerar
adicional : vasopresina
- 3. 8i SvcD2<70%
vasodilatadores con considerar 3. Si Svc02<70%
carga de volumen dubutamina considrerar epinefrina
bajas dosis

|

Shock no resuelto

3

Shock persistente resistente a catecolaminas
Descartary correqir efusion pericardica, neurnotorax, e incremento de PIA>12
mmHg. Considerar cateterismao de arteria pulmonar, PICCO o FATD y/o dapler US
para guiar terapla con fluidos, inctropicos, vasopresores, vasodilatadores ¥

hormanas.

Objetivo IC: »3.3 ¥ 6.0 Limin/im2

V4

| Shock refractario. considerar ECHO

Salu
¢ a‘\l'u“ ey,
"o Iateg,

Tiempo
de evaluacion
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Anexo 04. Indicaciones de dosificacion antimicrobianos en sepsis

pediatricalt
Tabla 01. Neonatos
Dosis {(mg/kg/dia e intervalos de administracion)
Peso <2000 g Peso >2000 g Edad
Antibiético Via 0-7d 8-28d 0-7d 8-28d 29-60 d
[\ 40 div g12h 60 div q12h 60 div q12h 60 div g12h 60 div g12h
Aciclovir VO 900/m2  div 900/m2  div | 900/m2  div
q8h q8h q8h
Ampicilina [\
Anfo B Deoxicolato v 1 g24h 1 q24h 1 q24h 1 q24h 1 g24h
Anfo B CL A% 5 g24h 5 g24h 5 q24h 5 g24h 5 g24h
Azitromicina VO 10 g24h 10 g24h 10 g24h 10 q24h 10 gq24h
Caspofungina IV 25/m2 q24h 25/m2 g24h 25/m2 q24h 25/m2 g24h 25/m2 g24h
Cefepime IV.IM | 100divgi12h | 150divg12h | 150divgi12h | 150 divg12h | 150 divg12h
Cefotaxima IV, IM | 100divg12h | 150 divg8h 100 divq12h | 150 div g8h 200 div g6h
Ceftazidima IV, IM | 100divg12h | 150 div gq8h 100 divq12h | 150 div g8h 150 div g8h
Ceftriaxona IV, IM 50 g24h 50 q24h 50 g24h
Clindamicina IV, IM | 10 g12h 15 g8h 15 gq8h 20 gbh 30 géh
Fluconazol [\ 12 g24h 12 q24h 12 q24h 12 g24h 12 g24h
Fluconazol profilaxis W 6 g2visem 6 g2visem 6 g2visem 6 gq2v/sem 6 g2v/sem
Ganciclovir IV — ——— 12 div g12h 12 div gq12h 12 div q12h
Linezolid IV, VO | 20divg12h 30 div g 8h 30 div q 8h 30 div q 8h 30 div q Bh
Meropenem (sepsis) v 40 div q12h 60 div g8h 60 div g8h 90 div q8h 90 div g8h
Meropenem (MEC) v 120 div g8h 120 div g8h 120 div g8h 120 div g8h 120 div g8h
Metronidazol IV, VO | 156divqizh -— 22.5 div g8h 30 div gbh 30 div g6h
Oxacilina [\ 50 div q12h 75 div g8h 75 div gBh 100 div g6h 150 div g6h
PNC G Scdica v 200,000 U | 300,000 U |300,000 U (400000 U | 400,000 U div
div q12h div q8h div g8h div g6h g6h

PNC G Benzatina IM 50,000V 50,000 U 50,000 U 50,000 U 50,000 U
Piperacilina/tazobactam v 240 div q8h 240 div g8h 240 div q8h 320 div g6h 400 div g6h
Voriconazol IV, VO | 16 divqi2h 16 div gi12h 16 div q12h 16 div q12h 16 div g12h
Valganciclovir VO - -- 32 div q12h 32 divgq12h 32 divg12h
Vancomicina v 15 q12h 15 q12h 15 g12h 15 q12h 15q12h
Gentamicina v 5 q48h 5 q36h 4 q36h 4 g24h 4 q24h
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Tabla 02. Nifios mayores de 60 dias
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Dosis
Antibidtico v Vo enyale

Aciclovir 15-60 mg/kd/dia 900 mg/m2/dia q8h
Ampicilina 50-200 mg/kg/dia — q6h
Amikacina 15-22.5 mg/kg/dia — q8h-q24h
Anfo B Deoxicolato 0.7-1 mg/kg/dia — q24h
Anfo B CL 5 mg/kg/dia — q24h
Azitromicina - 10 mg/kg/dia q24h
Caspofungina 70mg/m2 {dia1), luego | — q24h

50 mg/m2
Cefepime 100 ma/kg/dia -— qi2h

150 mg/kg/dia (NF) q8h
Cefotaxima 50-180 mg/kg/dia — q6-8h
Ceftazidima 90-150 mg/kg/dia — q8h
Ceftriaxona 50-100 mg/kg/dia — q12-24h
Clindamicina 20-40 mg/kg/dia 30-40 mg/kg/dia g6-8h
Ciprofloxacino 20-30 mg/kg/dia 20-40 mg/kg/dia qi2h
Fluconazol 3-12 mg/kg/dia 3-12 mg/kg/dia q24h
Ganciclovir 10-15 mg/kg/dia — qi2h
Linezolid 30 mg/kg/dia 30 mg/kg/dia g8h
Imipenem 60-100 mg/kg/dia - q6h
Meropenem (sepsis) 60 mg/kg/dia — q8h
Meropenem (MEC) 120 mg/kg/dia - q8h
Metronidazol 22.5-40 mg/kg/dia - q8h
Oxacilina 100-200 mg/kg/dia - q4-6h
PNC G Scdica 100,000-250,000 - q4-6h

U/kg/dia
PNC G Benzatina 50,000 U/kg -— Monodosis
Piperacilina/tazobactam 240-300 mg/kg/dia —_ qgh
Voriconazol 18 mg/kg/dia 18 mg/kg/dia q12h
Valganciclovir — 32 mg/kg/dia qi2h
Vancomicina 30-40 mg/kg/dia -— g6h
Gentamicina / —
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Anexo 05. Algoritmo de enfoque de falla terapéutica en sepsis

Componente guirurgico:
Buena dehridar tejido necrotico, liberar
| respuesta Proceso no infeccioso obstrucciones, drenar
similar o infeccion no colecciones, remover cuerpos
Inicio de tratable extrafios, evaluacion de
tratamiento infeccion metastasica
Mala ) {uun febril pero
respuesta clinicamente estable : :
o mejorado Fiebre por medicamentos,
- | flebitis, ITU, ulceras
Infeccion cutaneas, TVP, TEP,
tratable aspiracion, atelectasia
| Deterioro
clinico
|
T ‘.
Am'b'mﬁg r.lo Antibiotico Antibiotico Actividad Paciente
raeds?:t:ncg correcto sin a’Icanza el tejido local inmuno
necesidad dle alcarlzar el mtectadc_:,‘pero adecua‘da. corpr_:e_lente:
idad cida ' tejido con actividad pero paciente reinicio del
actvi idad d ' |—s infectado: }—s{localinadecuada:|— inmuno | algortimo,
ne:;;;n?;ra & malabsu_rcion, pH, dosis bajz_a. suprimidqz considerar
dicional dosis pobre penetracion neutropenia, rESpue_sta
su:erli::?eiliil: i inadecuada, | tisular, carticaides, paradojal y
! sitio protegido interacciones etc punto de no
etc retorno
|
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