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INTRODUCCIÓN SEPSIS NEONATAL
 No existe consenso para definir sepsis 

neonatal  sobrediagnóstico…

 Patología neonatal grave, que puede tener 
consecuencias para toda la vida *

 Consecuencias: 

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534 

La sospecha de sepsis neonatal es un 
problema de salud pública, con impacto 

negativo en la salud individual, pública y la 
economía.

Efectos adversos ATB 
usados innecesariamente 
y Resistencia bacteriana 

Hospitalización 
prolongada innecesaria

Procedimientos 
innecesarios Superinfecciones

(fúngicas u otras)

Gastos significativos en 
salud

Impacto familiar  
(separación Binomio 

madre e hijo).

Síndrome clínico caracterizado por 
manifestaciones sistémicas de infección 

durante las primeras cuatro semanas de vida 
(con al menos un hemocultivo positivo)… 

Flannery D., Puopolo K. Neoreviews (2022) 23 (11): 756–770



EPIDEMIOLOGÍA

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534 

DG Sepsis? 

SEPSIS NEONATAL TEMPRANA:
Riesgo inversamente relacionado con EG:
o RN 22 y 28 sem: 18-47/1000 RNV.
o RNT: 0,5/1000 RNV. 

SEPSIS NEONATAL TARDÍA:
o Incidencia hasta 20 % <1500 g y 40 % <750 g. 

65-95% RN 
UCIN reciben 

ATB por 
sospecha sepsis 

neonatal 
temprana…

…pero solo 1- 5% tienen 
HCT (+)…

S. Kurul et al. Pediatr Res. 2022 Jan;91(2):368-379
Fleiss N, Schwabenbauer K, Randis TM, et al. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2023;108:F10– F14 

o Riesgo RN asintomáticos con FR: 0,21%.
o Riesgo RN examen dudoso: 2,6% 
o Riesgo RN sintomáticos:11%



EPIDEMIOLOGÍA

Flannery D., Puopolo K. Neoreviews (2022) 23 (11): 756–770.

Sepsis precoz y medidas de prevención salud 
pública… 



CLASIFICACIÓN 

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534 

• <72 hrs. 
• Frecuente 

diagnóstico y baja 
prevalencia: 1% 
RNV. 

Sepsis 
neonatatal 

Precoz 

• >72 hrs. 
• Incidencia 0.6-14.2% 

RN internados.
• Sospecha no tan 

frecuente, pero > 
incidencia meningitis.

Sepsis 
neonatatal 

Tardía 

Cantey J.,  Lee H. Clin Perinatol 48 (2021) 215–227 

 Antecedente UCIN: SA, Pseudomonas, 
Acinetobacter y Enterococos.

Morven S. et al. Cap 2. In Principles and practice of pediatric infectious disease (5).(2018). Sarah S. Long. Ed. Elselvier



CLASIFICACIÓN 

Morven S. et al. Cap 2. Bacterial Infections in the Neonate. In Principles and practice of pediatric infectious disease (5).(2018). Sarah S. Long. Ed. Elselvier



FACTORES  DE RIESGO

Flannery D., Puopolo K. Neoreviews (2022) 23 (11): 756–770.

 Sepsis Precoz:



FACTORES 
DE RIESGO
 Sepsis Tardía:

Coggins SA, Glaser K. Neoreviews. 2022 Nov 1;23:738-755. 

/ VMI

/< 1000g.



Mantovani A., Garlanda C. N Engl J Med 2023;388:439-52.

FISIOPATOLOGÍA 



Mantovani A., Garlanda C. N Engl J Med
2023;388:439-52.

FISIOPATOLOGÍA 



Mantovani A., Garlanda C. N Engl J Med 2023;388:439-52.

FISIOPATOLOGÍA 



FISIOPATOLOGÍA 

Celik et al. Pediatr Res. 2022 January ; 91(2): 337–350. 



Cantey J.,  Lee H. Clin Perinatol 48 (2021) 215–227 

MANIFESTACIONES CLÍNICAS 

 Signos y síntomas 
inespecíficos. 

 Examen físico normal 
y asintomático: buen 
valor predictivo 
negativo de sepsis. 

 Bacteriemia en 
ausencia de signos 
clínicos: infrecuente. 



CLÍNICA 

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534. 

Sepsis clínica?…

Morven S. et al. Cap 2. In Principles and practice of pediatric infectious disease (5).(2018). Sarah S. Long. Ed. Elselvier



CLÍNICA: FIEBRE  

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534. 

1. Hipertermia por bajo aporte líquidos “fiebre por sed” 
• 2° ↓ aporte de líquido.
• Clínica: inquieto, avidez por líquidos, baja de peso, piel seca, caliente e ictérica, ↓ diuresis. 
• Exámenes: hipernatremia con VEC ↓.

2. Hipertermia por sobrecalentamiento 
• Suele ser transitoria y de poca significación clínica, por exposición a fuentes de calor o 

por sobre arropamiento. 
• Puede asociarse a taquicardia y/o polipnea, con piel rubicunda. 

En los primeros días de vida hay 2 causas frecuentes de hipertermia, sin requerimiento uso ATB:



DIAGNÓSTICO:

Cantey J.,  Lee H. Clin Perinatol 48 (2021) 215–227 
Fleiss N, et al. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2023;108:F10–F14. 

Dificultades para el clínico…

Problemas en el diagnóstico 

Múltiples hallazgos 
clínicos que imitan 

sepsis

Criterios SIRS:  baja 
sensibilidad (42%) y 
especificidad (74%) 

Biomarcadores 
existentes poco 

eficaces 

Diagnóstico temprano y preciso de 
sepsis neonatal mejora el pronóstico y 
tiempo de exposición ATB en RN no 

infectados. 



ESTUDIO DIAGNÓSTICO:

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534. 

No existen pruebas de laboratorio 
confirmatorias de sepsis. 

Cociente inmaduros/totales ‡ 0,2:  sensibilidad 80-85% en sepsis temprana y 60% en 
sepsis tardía. VPN 95% a 99% en sepsis temprana y de 50% a 55% en sepsis tardía. 

Trombocitopenia en el 50% RN con sepsis 
bacteriana, pero es un signos tardío…

Leucopenia < 5.000: > valor en RN 
sintomáticos en 1° 24-48 h, aunque 
sensibilidad no supera el 50%.

Leucopenia y leucocitosis: baja sensibilidad para 
predecir sepsis (GB hasta 40.000 en RN sanos 
1° 24-72 hrs)



ESTUDIO DIAGNÓSTICO:

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534 

• VPN 99% DG sepsis precoz  PCR 
normal= RN sin sepsis precoz 100%. 

• Valor ↑ difícil interpretar
multicausal.

PCR

• Tampoco útil en sepsis neonatal 
precoz ni tardía ↑ fisiológicamente 
post nacimiento. 

PCT

2. Reactantes fase aguda 

Morven S. et al. Cap 2. In Principles and practice of pediatric infectious disease (5).(2018). Sarah S. Long. Ed. Elselvier



Stocker M., et al. Lancet. 2017 Aug 26;390(10097):871-881.

Métodos
• ECA hospitales: Holanda (n°11), Suiza (4), Canadá (2) y Checoslovaquia (1). 
• RN >34 semanas, con sospecha de sepsis precoz  N° 1710.
• Resultado 1°: no inferioridad para reinfección o muerte en 1° mes vida y 

superioridad en duración ATB. 

Conclusiones: 
• La toma de decisiones guiada por la procalcitonina fue superior a la 

atención estándar en ↓ ATB, asociado a una baja en estancia hospitalaria. 
• No se pudo demostrar la no inferioridad para la reinfección o muerte 

debido a la baja incidencia reinfecciones y ausencia de muerte.

2017



Zihlmann-Ji J, et al. Front. Pediatr. 9:702133. 

Métodos:
• E° retrospectivo 2014-2018, Suiza  N°: 35.642 RNV.
• RN > 34 sem, con inicio ATB  1° 3 días por sospecha INC precoz. 

Resultados:
• ↓ estadísticamente significativa de 4 a 3 días. 
• Duración ATB es independiente EG/FR, pero dependiente ex. anormales (PCR >10 mg/l o GB < 5000) (p < 0,01). 

Conclusiones:
• Terapia guiada por PCT (algoritmo NeoPInS) es factible y conduce a una duración < ATB en sospecha de ICN. 

2021



El Goldstandar del diagnóstico de sepsis son los HCT con muestra de 1 ml. 

• Excelente sensibilidad incluso en niveles bajos de bacteriemia. 
• Volumen mínimo: 1 ml  si volumen 0,5 ml,  sensibilidad baja de 10-40% en comparación con 1 ml. 
• Sensibilidad 100% cuando la muestra es de1 ml y la concentración de bacteriemia es 4 UFC/ml.

Tratamiento ATB innecesarios asociados a: obesidad, atopia y en RNPT: NEC, sepsis, 
DBP y muerte. 

Cantey JB, Baird SD. Pediatrics. 2017;140(4):e20170044 
Cantey J.,  Lee H. Clin Perinatol 48 (2021) 215–227

Fleiss N, Schwabenbauer K, Randis TM, et al. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2023;108:F10– F14. 



ESTUDIO DIAGNÓSTICO:

• Hiperlactacidemia = RN Shock séptico ↑ morbimortalidad. Ácido láctico

• ITU confirmada: >50.000 UFC/ml  catétersensibilidad > 91% y VPP > 96%. Ex orina/URC 

• Rangos variables en RNPT /RNTLCR

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534. 



Puopolo K., et al. Pediatrics Volume 144, number 2, August 2019:e20191881

CONDUCTA: SGB 



PREDICTORES DE SEPSIS: KAISER

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534. 

Sospecha de sepsis precoz, “calculadora” de riesgo de sepsis 
neonatal, clínica neonatal, corioamnionitis y rotura prematura 
de membranas…

Fleiss N, Schwabenbauer K, Randis TM, et al. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2023;108:F10– F14. 



CONDUCTA 

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534 

FR +/-
Sintomático HCT + exs. ATB 

FR +/-
Asintomático Observación No ATB 

FR +/- Duda 
clínica HCT Observación

: no ATB NNT: 823 

NNT: 9370 

NNT: 118 



CONDUCTA…

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534 

NO INICIAR ANTIBIO ́TICOS O 
SUSPENDER EL TRATAMIENTO INICIADO, 

AÚN CON PRESENCIA DE FACTORES DE RIESGO Y EN RNT…

¿Qué hay que hacer si la clínica, los cultivos, el hemograma, y 
la PCR son negativos? 

¿Hay que tratar empíricamente a todos los RN con SDRA?
• NO  muchos RNPT tienen dificultad respiratoria y no tienen ni sepsis ni neumonía. 

¿Hay que tratar empíricamente a todos los RN con corioamnionitis?
• NO  si la madre recibe adecuado ATB, la posibilidad sepsis neonatal es muy baja. 
• RN > 35 sem expuestos a corioamnionitis 0,47%-1,24% tienen cultivos (+).
• RN <35 sem 4,8% a 16,9% cultivo (+). 

¿Tratar empíricamente a todos RN con RPM? NO 



Métodos: Revisión sistemática MEDLINE, EMBASE y Cochrane hasta el 1/1/2021. 

Resultados:
• N° 762 artículos final:4 estudios, N° 78 RN. 
• Todos los estudios con sepsis bacteriana encontraron alteraciones en el metabolismo de glucosa y lactato 

refleja una posible redistribución del consumo de glucosa desde la fosforilación oxidativa mitocondrial a la vía del 
lactato y las pentosas fosfato. 

• Signos de aumento del estrés oxidativo y oxidación de ácidos grasos en casos de sepsis.

Bjerkhaug AU.,  Granslo HN., Klingenberg C.Acta Paediatrica. 2021;110:2316–2325. 



NUEVOS BIOMARCADORES DE LABORATORIO

Bjerkhaug AU.,  Granslo HN., Klingenberg C.Acta Paediatrica. 2021;110:2316–2325. 



ESTUDIO DIAGNÓSTICO: nuevos biomarcadores clínicos…

Variabilidad: edad,  
factores genéticos, MO.

Taquicardia: infecciosas 
no infecciosas 

(agitación, 
sobrecalentamiento, 

medicamentos). 

Bradicardias: 2° apnea 
del RNPT,  

estimulación vagal 2°
reflejo Valsalva o RGE.

Respiración periódica: 
sanos durante el sueño 

(<10% en 24 hrs).

B.A. Sullivan, K.D. Fairchild. Pediatr Res. 2022 Jan;91(2):273-282



Celik et al. Pediatr Res. 2022 January ; 91(2): 337–350. 

NUEVOS BIOMARCADORES DE LABORATORIO



DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL SEPSIS NEONATAL

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534 

Cardiopatías 
congénitas/shock 

cardiogénico 

Ductus arterioso 
permeable 

Metabolopatías -
Errores innatos 
del metabolismo 

Shock 
(hemorragia, 
insuficiencia 

adrenal) 

SDRA y 
Atelectasias Estenosis pilórica 

Apneas de 
múltiples causas 
no infecciosas 

Hipertermia o 
fiebre "no 
infecciosa"



Coggins SA, Glaser K. 
Neoreviews. 2022 Nov 1;23:738-755. 
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Coggins SA, Glaser K. Neoreviews. 2022 Nov 1;23:738-755. 
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Cefotaxima: rápida resistencia y ↑
riesgo candidiasis sistémica, NEC y 
muerte prealta v/s uso ampi/genta. 

Linezolid: en bacteriemia persistente. 

Carbapenémicos (Meropenem): MO 
MR (Klebsiella pneu BLEE).  

Colistín + aminoglucósidos: BGN MR, 
con carbapenemasas.

Vancomicina *

TRATAMIENTO: SOPORTE + ATB

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534 
Puopolo K., et al. Pediatrics Volume 144, number 2, August 2019:e20191881

• Gentamicina + AmpicilinaSepsis precoz

• Cefotaxima + AmpicilinaMeningitis Precoz

• Cloxacilina + AmikacinaSepsis tardía 
nosocomial

• Ampicilina + Gentamicina
Sepsis tardía 

adquirida en la 
comunidad

• Cefotaxima + CloxacilinaMeningitis tardía



TRATAMIENTO ATB:

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534. 

Qué ATB, cual dosis y por cuanto tiempo?…



TRATAMIENTO ATB:

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534. 

si lo inicio, realizarlo de forma correcta…

x



TRATAMIENTO ATB:

Sola, A., et al. NeoReviews, 21(8), e505-e534. 

Ningún ATB es inocuo…



Fleiss N, Schwabenbauer K, Randis TM, et al. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2023;108:F10– F14. 

PREVENCIÓN:

Toda embarazada con hijo previo con enfermedad por SGB o URC (+) SGB, no 
requiere screening y debe recibir profilaxis. 

Cultivo vaginal y anal a las 35 - 37 semanas de gestación.

Deben recibir profilaxis intraparto: 

• Bacteriuria con SGB durante el embarazo.
• Cultivo + SGB durante el embarazo.
• Cultivo desconocido + cualquiera de las siguientes: 
oParto < 37 semanas.
oRPM > 18 h.
oT° intraparto > 38°C.

PROFILAXIS SGB  

a) Sepsis Neonatal Precoz

 Penicilina 5mil U  luego 2,5 ml U c/4 horas hasta el parto… 

 Ampicilina 2 gr  luego 1 gr c/4 horas hasta el parto…

 Si alergia: Clindamicina 900 mg cada 8 hrs hasta el parto…



PREVENCIÓN

S. Kurul et al. Pediatr Res. 2022 Jan;91(2):368-379.

Lavado de manos
Protocolos uso 
catéteres y cuidados 
enfermería 
antisepsia 

b) Sepsis Neonatal Tardía 



CONCLUSIONES 

 La sepsis neonatal se clasifica en precoz y 
tardía: con FR, mecanismo de transmisión, 
MO diferentes y tratamiento específico.

 Existen grandes limitaciones de las 
pruebas diagnósticas en combinación con 
la sutil, ambigua e inespecífica presentación 
clínica de la sepsis neonatal. 

 El enfoque clínico debe ser metódico y 
juicioso para permitir hacer diagnósticos 
oportunos y a su vez, evitar estudio y 
tratamiento innecesarios en RN con baja 
probabilidad de sepsis. 

 Considerar el trabajo en equipo en el 
manejo y sospecha de sepsis…un buen signo 
de sepsis neonatal es cuando una enfermera 
experimentada dice que “no ve bien”. 
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