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RESUMEN

El conocimiento acerca de las causas de morbilidad y mortalidad neonatal, es importante,
para mejorar la calidad de la atencién a neonato, a través de un diagnostico precoz y un
tratamiento oportuno, para bagjar los indice de mortalidad. El estudio cualitativo descripti-
VO, retrospectivo y longitudina que se realizd con el objetivo de determinar si € Entero-
bacter sakazakii es el agente causal de las enterocolitis necrotizantes en el Hospital Enri-
gue Sotomayor en € periodo de 2014 y 2015, donde se analizaron 100 % (139) historias
clinicas, de las cuaes €l 56,84%, corresponde a neonatos de bajo peso a nacer que presen-
taron Enterocolitis necrotizante, sin conocer su agente causal. La falta de un método mi-
crobioldgico para la deteccion especifica de la bacteria, Por lo que resulta importante €l
disefio y laimplementacién de un Protocolo microbiol6gico para la deteccion del Entero-
bacter sakazakii, como una herramienta Gtil para €l diagnostico precoz y tratamiento opor-
tuno de las enfermedades gastrointestinales. En el Ecuador no existen datos epidemiol 6gi-
cosy estudios clinicos que se hayan llevado a cabo por infecciones tipicamente provocadas
por Enterobacter sakazakii, por 1o tanto no hay reportes que revelen su incidencia en €l

pais.

Palabras claves:

Enterobacterias, Enterobacter sakazakii, Enterocolitis necrotizante Inmunodeprimidos,
bajo peso al nacer, alimentacion enteral, Infecciones gastrointestinales, Neonatos, proto-
colo, diagndsticos.



ABSTRACT

The knowledge about the causes of neonatal morbidity and mortality, it is important to
improve the quality of care to newborns through early diagnosis and early treatment to
reduce mortality rate. The qualitative ,descriptive, retrospective and longitudinal study was
conducted to determine whether the Enterobacter sakazakii is the causative agent of ne-
crotizing Enterocolitis at Enrique Sotomayor Hospital during the period of 2014 and 2015,
where 100 % (139) medical records were analyzed, of which 78.42 % corresponds to in-

fants who had necrotizing enterocolitis, without knowing its causative agent

The lack of a microbiological method for the specific detection of the bacteria, so it isim-
portant the design and implementation of a microbiological protocol for detection of En-
terobacter sakazakii, as a useful tool for early diagnosis and treatment of gastrointestinal
diseases .In Ecuador there are no epidemiologic data nor are clinical studies including typ-
ically infections caused by Enterobacter sakazakii, therefore there no reports that reveal its

impact on the country

Keywords:

Enterobacteriaceae, Enterobacter sakazakii, necrotizing enterocolitis immunosuppressed,
low birth weight, enteral feeding, gastrointestinal infections, Neonates, protocol, diagnos-
tics.



CAPITULO 1

1. INTRODUCCION.

Enterocolitis necrosante o necrotizante neonatal (ENN) es una enfermedad que
aparece en recién nacidos, especialmente en prematuros, neonatos de bajo peso al
nacer y que consiste en inflamacién que causa destruccién (necrosis) de cantidades
variables de intestino. (I. Fernandez Jimenes, 2006)

La enterocolitis necrotizante, epidemioldgicamente esta dentro delas enfermedades
gastrointestinales gque tiene una alta incidencia en la morbilidad y la mortalidad
neonatal. La ENN constituye, junto con la prematuridad y el distres respiratorio,
una de las causas mas importantes de estancias hospitalarias muy prolongadas.
(AEP, 2008)

El Enterocolitis necrotizante, es muy variable y difiere entre las unidades neonata-
lesentreel 1y el 5% delosingresos. Laincidenciaglobal se estimaentreel 0,5y €
5% nacidos vivos, siendo de alrededor del 7% en nifios con muy bajo peso a na
cer. (AEP, 2008).

El Enterobacter sakazakii, es un patbgeno emergente dentro de las bacterias que
originan las Enfermedades de Transmision Alimentaria (ETA). Es causa, rara pero
potencialmente mortal, Carol Iversen, en e afio 2004, investigdo sobre sus manifes-
taciones clinicas, describiendo que las més letales son la meningitis neonatal, bac-
teriemia, enterocolitis necrotizante neonatal (ENN) (lversen, 2004) .Es un pat6-
geno de importancia ya que afecta principal y mas severamente a neonatos y nifios
de corta edad y los casos han sido vinculados al consumo de Formulados lacteos

infantiles deshidratados (FLID). Dado lo relativamente reciente de su descubri-



miento, muchos aspectos relacionados a la patogénesis, distribucion, reservorios,

epidemiol ogia entre otros, de este microorganismo, aun continua en estudios.

Se han reportados casos de contaminacion por Enterobacter sakazakii en lactantes
alrededor del mundo. Cronologicamente, €l primer caso reportado fue en 1987 en
Islandia, tres neonatos, dos con secuelas neuroldgicas, un neonato fallecido
(Alimentarius, 1994 ) De ahi la gravedad que se presenta con la infeccion por esta

bacteria

La tasa de mortalidad entre los nifios menores de cinco afios también conocida por
su acrénimo, TMMS5, o sencillamente como tasa de mortalidad en la infanciaindica
la probabilidad de perder la vida entre el nacimiento y exactamente los cinco afios
de edad, expresada por cada 1.000 nacimientos vivos, nos indica que casi € 40% de
todas las defunciones de menores de cinco anos ocurren durante e periodo neona-
tal, 0 seq, € primer mes de vida, y son causadas por diversas complicaciones, desde
1980, las enfermedades diarreicas ocasionan e 17% de las muertes de menores de

cinco anos.

En este estudio de caso cualitativo, el problema planteado es la Falta del diagndsti-
co microbiolégico de ladel Enterobacter sakazakii, en la Enterocolitis Necrotizan-
te en neonatos con bajo peso al nacer, para lo cua se propone como solucion €l
Disefio de un Protocolo de andlisis microbiol 6gico, parala deteccion del Enterobac-
ter sakazakii, en los casos de Enterocolitis Necrotizante en neonatos con bajo peso

al nacer.



1.1 OBJETODE ESTUDIO

Enterocolitis Necrotizante en Neonatos con Bajo peso al nacer.

1.2 CAMPO DE INVESTIGACION

Deteccion del Enterobacter sakazakii, en Neonatos con Bajo Peso al Nacer.

1.3 PREGUNTA CIENTIFICA

¢Como contribuir ala Deteccion del Enterobacter sakazakii a través del Disefio de
un Protocolo de andlisis microbioldgico, en los Neonatos de bajo peso, que presen-

ten Cuadros de Enterocolitis necrotizante?



1.4 DELIMITACION DEL PROBLEMA

La Enterocolitis necrotizante sigue siendo uno de los principales problemas no
resueltos en la atencion neonatal. A pesar que la ciencia y la medicina han
avanzado, persiste como una enfermedad grave y mas alln como una causa de la
mortalidad neonatal de los recién nacidos con bajo peso a nacer. (INEC Gabriela
Lugmafia, 2013)

La morbilidad mas frecuente en esta poblacion nacional de RNMBP (peso
promedio 1 096 g y edad gestacional 29,8 semanas) correspondia a asfixia al
nacimiento, sindrome de dificultad respiratoria, lesiones del sistema nervioso

central, sepsis, enterocolitis necrosante y malformaciones. (AEP, 2008).

La incidencia global reportada recientemente es 7% (5-10%) en los RNPT de muy
bajo peso a nacer (<1.500 g), incrementandose hasta el 15% en los neonatos de <
600 g; solo 10% de los casos de ECN se presentaen RN de término.

Se estima una mortalidad general parala ECN entre el 5y el 30%,8 variando segin
el peso a nacer: entre el 45 y 100% en los menores de 700 g y arededor del 45%

paralos RN entre 750 y 1.000 g. (Tamayo, Arango, & Tamayo, 2006)

Seguin su severidad la letalidad para €l estadio | y Il se encuentraentre el 8 y 10%,
mientras que para el estadio |11 puede alcanzar hasta el 54%. (Tamayo, Arango, &

Tamayo, 2006)



Constituye una emergencia medico-quirudrgicay clinica, e diagndstico precoz de su
agente causal para disminuir la necesidad de cirugia y baar los indices de
morbimortalidad en los neonatos de bao peso a nacer , prematuros e

inmunodeprimidos.

En este estudio de caso cudlitativo, € problema planteado es la Falta del
diagnostico microbiolégico de la del Enterobacter sakazakii, en la enterocolitis
necrotizante en neonatos con bajo peso a nacer asilados en el area de Neonatologia
del Hospital Gineco obstétrico Enrique Sotomayor. Siendo las causas de factor
biol6gico se enfoca principalmente a la falta de identificacion microbiol 6gica del
Enterobacter sakazakii y su principal efecto la similitud de las sintomatologias
entre Enterobacter sakazakii y otras infecciones gastrointestinales, que conlleva a
mayor incidencia de infecciones gastrointestinales neonatos de bajo peso, con
mayor importancia a los que reciben lactancia asistida y mas aln si se encuentran

enfermos por Enterocolitis necrotizante.

Otra de las causas principales de este problema, es e factor educacional que
conlleva alafalta de estudios clinicos, sobre la presencia de Enterobacter sakazakii
como agente causal en la enterocolitis necrotizante en 1os neonatos de bago peso a
nacer. (Dominguez O, 2008)

Determinando las causas y efectos fundamentales en este problema planteado es €l
factor microbiolégico, que se enfoca por la falta de métodos microbiol gicos
selectivos para diagnosticar a Enterobacter sakazakii, como agente causal de

enterocolitis necrotizante en los neonatos de bajo peso a nacer.
5



141 JUSTIFICACION

En e area de Neonatologia del Hospital Gineco obstétrico Enrique Sotomayor, se-
gun e problema planteado, € cua eslafatade Faltadel diagnostico microbiol6-
gico deladel Enterobacter sakazakii, en la enterocolitis necrotizante en neonatos
con bajo peso a nacer.

Mediante el andlisis de las teorias generales, sustantivas y 10s referentes empiricos,
se propone € disefio para laimplementacién de un Protocolo parala Deteccion
Microbiol 6gica de Enterobacter sakazakii, como agente causal de Enterocolitis
necrotizante de Neonatos con bajo peso a nacer que se asilan en € area de Neona-

tologia del Hospital Gineco obstétrico Enrique Sotomayor.



1.5 OBJETIVOS

Disefiar un Protocolo para la implementacion de un Método para la Deteccion Mi-
crobiol6gica de Enterobacter sakazakii, como agente causal en Enterocolitis necro-
tizante de Neonatos con bajo peso a nacer. En € area de neonatologia del Hospital

Gineco-obstétrico Enrique Sotomayor.

1.5.1 Objetivos Especificos:

. Estimar e porcentgje de Enterocolitis necrotizante, mediante las Historias

clinicas, en los neonatos de bajo peso a nacer o inmunodeprimidos.

. Correlacionar los diagnésticos médicos con |los diagnésticos microbiol 6gicos
de todo los casos de Enterocolitis necrotizante en neonatos con bajo peso al

nacer, mediantes las entrevistas a personal de salud.

. Disefiar un Protocolo de deteccion microbiologico del E. sakazakii, como
agente causal de la Enterocolitis necrotizante en neonatos de bajo peso a na
Cer.

1.6 PREMISA

Sobre la base de |os Factores Biol 6gicos, Microbiol 6gicos y educacional se propone
el disefio de un Protocolo de Andlisis para la Deteccidon Microbiol 6gica de Entero-
bacter sakazakii, como agente causal de Enterocolitis necrotizante en |os Neonatos

con bajo peso a nacer.



1.7 SOLUCION PROPUESTA

Al disefiar e Protocolo de Andlisis parala Deteccion Microbiol dgica de Enteroba-
cter sakazakii, como agente causal de Enterocolitis necrotizante en los Neonatos
con bajo peso a nacer, se convertiria en una herramienta practica y Util durante la
consulta pediatrica ambulatoriay hospitalaria, que permita diagnosticar a tiempo, a
través de un método microbiol 6gico especifico para la deteccion del Enterobacter
sakazakii, como patogeno de la Enterocolitis en Neonatos con bajo peso a nacer

del Hospital Gineco-obstétrico Enrique Sotomayor.



CAPITULO 2

2.1.1 TEORIASGENERALES

Enterocolitis necrotizante neonatal (ENN)

La enterocolitis necrotizante es una enfermedad adquirida que afecta sobre todo a
recién nacidos pretérmino o enfermos, caracterizada por necrosis de la mucosa o
incluso, de capas mas profundas del intestino. Es la urgencia digestiva mas frecuen-
te en los recién nacidos. (AEP, 2008)

Etiologia: En recién nacidos que presentan enterocolitis necrotizante, suele haber 3
factores intestinales: Lesion isquémica precedente (prematurez). Colonizacion bac-
terianay Sustrato intraluminal (es decir, alimentacién enteral). (Dohme, 2005)
Prematurez

La secrecion gastrica de acidos es menor en el recién nacido prematuro, y este me-
dio favorece una mayor proliferacion bacteriana. El pH elevado impide la digestion
delas proteinas, y permite el pasaje de moléculas a intestino delgado. La deficiente
actividad enzimética expone a intestino del recién nacido prematuro a mayor can-

tidad de toxinas bacterianas y alimentos no digeridos.

El prematuro posee menor inervacion intestinal, la motilidad intestinal es menor y
menos organizada. De esta manera € alimento permanece més tiempo en €l intes-
tino, favoreciendo la intolerancia alimentaria y la estasis del alimento en la luz in-

testinal. El alimento menos digerido y que permanece por mas tiempo en el intes-



tino causa mayor desarrollo bacteriano y distension por los gases, que son |os pro-
ductos secundarios de la fermentacion. (AEP, 2008)

Los mecanismos inmunoldgicos son deficientes en |os recién nacidos menores de
35 semanas. Presentan un sistema inmunol 6gico inmaduro, menor nimero de linfo-
citos B y T, menor funcién de los neutrdéfilos, y disminucion de la respuesta de las
inmunoglobulinas. (Figura 1)

Cuando € recién nacido presenta un peso menor a 2500 g, se o denomina como
RN con bajo peso a nacer. Pudiendo clasificarse en: 1) Peso bajo cuando presenta
menos de 2500 g. Peso muy bajo cuando el peso es inferior a 1500 g y Peso extre-
madamente bajo es cuando es menor a 1000 g. (MSP Torres & Co., A., & L.,
2008).

Flora bacteriana anormal

El tracto gastrointestinal es estéril al nacimiento y la colonizacion con gérmenes se
produce durante las primeras horas de vida. El escaso manto de mucina intestinal
hace que las uniones intercel ulares sean menos estrechas, mas laxas, conduciendo a
una mucosa intestinal més permeable a los nutrientes y a los microorganismos pa-
tdgenos. Los prematuros ademas permanecen en la UCIN largos periodos, y se

colonizan con gérmenes del sector de internacion. (Chattas, 2009)

Su ausencia favoreceria entonces al crecimiento de gérmenes Gram negativos y
podriallevar aun aumento de la apoptosisy a cambios en € flujo mesentérico.

Estos gérmenes se asocian a ECN especialmente y producen exotoxinas que causan
dafio en la mucosa intestinal. Muchos de los recién nacidos internados en la UCIN
reciben antibioticos. Estos modifican la flora intestinal normal, que cumple una

funcion protectora. (Ochoa Sangrador C, 2014)
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La mayoria de las bacterias aisladas de |os recién nacidos con ECN son floraintes-

tinal habitual que se convierte en gérmenes patogenos. (Figura 2)

Alimentacion enteral

La aimentacion enteral también es un factor de riesgo para ENN. Un 95% de los
pacientes con diagnostico de ENN habian sido alimentados antes de comenzar con
la enfermedad. Este es un mecanismo no muy bien entendido, pero se supone que la
alimentacion enteral da lugar a una proliferacion de bacterias potencia mente pato-
genas, y que luego invaden la pared intestinal.

Los recién nacidos alimentados con leche de férmula presentan més incidencia de
ECN que aquellos que fueron alimentados con leche humana. La administracion de
leche humana disminuye €l riesgo de ECN en un 60%. La leche humana ademés de
aportar inmunoglobulinas ofrece hormonas y factores de crecimiento.

Ademas los recién nacidos de término y de pretérmino tienen intolerancia alas pro-
teinas de la leche de formula que predispone a la neumatosis intestinal. (Chattas,

2000)

Signosy sintomas

Los recién nacidos pueden presentar dificultades alimentarias, residuo gastrico bi-
lioso (postprandial) que puede progresar a vomitos biliosos, ileo manifestado por
distension abdominal, o sangre macroscopica 0 microscopica en materia fecal.

(Dohme, 2005).

La forma clasica de presentacion incluye signos digestivos y signos sistémicos, en

un nifio prematuro de 1 a 3 semanas de vida que esta siendo alimentado con formu-
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la. Aparecen signos de retraso en €l vaciado gastrico, con restos biliosos, distension

abdominal, con sangre en heces macro o microscopica.

L os sintomas pueden aparecer de manera lenta o subitay pueden incluir: Distension
abdominal, Sangre en las heces, Diarrea, Problemas en la alimentacion, Falta de
energia, Temperatura corporal inestable, Respiracion, frecuencia cardiaca, o presion

arterial inestables, vomitos. (AEP, 2008)

Bell elabord una clasificacion segun las caracteristicas de las manifestaciones clini-
cas, que permite clasificar alos nifios afectos en diversos estadios con valor pronos-
tico y orientacion sobre la evoluciéon en € tiempo del proceso y € tratamiento a

realizar. (AEP, 2008)

Diagndstico clinico

Los exdmenes complementarios que se pueden incluir: Radiografia abdominal,
Examen de sangre oculta en heces (guayacol), CSC (conteo sanguineo completo),

niveles de electrolitos, gases sanguineos y otros examenes de sangre. (OMS., 2013)

La deteccidn sistematica de sangre oculta 0 sustancias reductoras en materia fecal
de recién nacidos prematuros alimentados por via enteral puede ayudar al diagnos-

tico temprano de enterocolitis necrotizante.

La enterocolitis necrotizante es una enfermedad seria. Hasta el 40% de |os bebés
muere a raiz de esto. El tratamiento oportuno y agresivo puede ayudar a mejorar €

pronéstico. (Dohme, 2005)
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Latasa de mortalidad es del 20-30%. Las medidas de sostén agresivas y el momen-
to criterioso de la intervencion quirdrgica maximizan la probabilidad de supervi-

vencia. (Dohme, 2005).

Tratamiento:

El tratamiento para un bebé que puede tener Enterocolitis necrotizante con frecuen-
cia incluye: Suspender las alimentaciones regulares, sacar los gases del intestino
introduciendo un tubo en e estdmago, administrar liquidos intravenosos y nutri-
cion, administrar antibiéticos intravenosos, vigilar €l estado del bebé con radiogra-

fias abdominales, exdmenes de sangre y gasometria arterial.

El bebé necesitara cirugia si hay una perforacion intestinal o inflamacion de la pa-

red abdominal (peritonitis). (Dres. Wendy H. Yee, 2012)

2.1.2 TEORIASSUSTANTIVAS

Generalidades

En este estudio de caso cualitativo, se enfoca en la Bacteria Enterobacter sakazakii,
gue es una Enterobacterias, bacteria emergente, segun la OMS en € afio 2013.
(OMS., 2013)

Taxonomia
Enter obacter eas

La familia Enterobacteriaceae esta compuesta por una serie de bacterias entéricas
residentes en el intestino. Sin embargo, las Enterobactereas no son |as Unicas bacte-

rias residentes en €l tubo digestivo.
Las Enterobacteriaceae es una familia de bacterias Gram negativas que contiene

mas de 30 géneros y mas de 100 especies que pueden tener morfologia de bacilos o
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cocos. Los miembros de esta familia forman parte de la flora microbiana del intes-
tino (Ilamados coliformes) y de otros érganos del ser humano y de otras especies

animales. (Carol Iversen, 2007)

Enterobacter sakazakii

Generalidades

Afecta sobre todo a los bebés prematuros, inmunodeprimidos o con bago peso a
nacer y en general, alos lactantes de menos de 6 meses de edad que reciben lactan-
ciaartificial, es decir através de mamaderas. Contaminante de formulas de leche en
polvo y mamaderas, puede producir desde sintomas gastrointestinales: distension
abdominal, vomitos, sangre en materia fecal, intolerancia a alimento, hasta menin-
gitis neonatal. Una de las principales vias de prevencion pasa por una adecuada
preparacion de los biberones, y mantenimiento de higiene generadizada. (M.

Amorin, 2009) Ver Anexo

Taxonomia

La bacteria Enterobacter sakazakii, nombrada asi en honor a su descubridor € Dr.
Riichi Sakazakii (1920- 2002): quien en conjunto con € Dr. Don J. Brenner, Fran-
ces Brenner, Richard Arnold J. Steigerwalt, y Maria Alyce, todos ellos implicados
en estos estudios en el Centro del Control de Enfermedades (CDC), conllevaron a
gue sea reconocida como especie separada. Los estudios ecolégicos y epidemiol 6-
gicos de esta nueva especie las realizaron el Dr. Harry Muytjens; en casos de la
meningitis neonatal y e papel importante que juega la formula en polvo infantil.

(Carol Iversen, 2007)
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La OMS (FAO /OMS 2008) indica que € sinbnimo de todas las clasificaciones y
subespecies y para ssimplificar la inclusion de estos organismos patdgenos en la
legislacion se los nombraran como Enterobacter sakazakii. (FAO/WHO, 2008)

En ocasiones ha estado relacionada con casos esporadicos de pequefios brotes de
sepsis, meningitis, cerebritis y enterocolitis necrotizante y la meningoencefalitis
necrotizante después de la ingestion. Si bien E. sakazakii ha provocado enfermeda-
des en todos los grupos de edades, la presente reunion se concentra en 10s casos

notificados en lactantes de menos de 28 dias. (FAO/WHO, 2008)

Seguin la publicacion de FUNCELI, en e 2011, indican que hace 50 afios se docu-
mentd el primer caso de la meningitis neonatal debido al organismo ahora conocido
como Cronobacter (Enterobacter sakazakii) €l caso ocurrié en 1958, y fue divulga
do en 1961 por Urmenyi y Blanco-Franklin.(Urmenyi A.M.C. and Franklin A.W,

1961)

En 1974, surgen las primeras evidencias de que se trata una especie diferente, estas
se basaron en €l andlisis de ADN mostraron que la homologia genética entre las
cepas pigmentadas y las no pigmentadas era menor a 50%. Pero no fue hasta
1980, cuando €l denominado "Enterobacter cloacae de pigmento amarillo" paso a
denominarse Enterobacter sakazakii. En ese afio Farmer y colaboradores., basados
en las diferencias bioquimicas, produccién de pigmento, sensibilidad a antibioticos
y en técnicas de hibridacion ADN-ADN definié esta nueva especie. Esta especie
fue incluida en € género Enterobacter debido a que comparte mayor homologia
fenotipica y genotipica con Enterobacter (50%) que con Citrobacter freundii

(41%), especie tipo del género. (Carol Iversen, 2007)
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Morfologia

La bacteria Enterobacter sakazakii, pertenece ala familia de las Enterobacterias; es
un bacilo Gram negativo, anaerobio facultativo, no forman esporas, son bacterias
mesofitas, sus colonias amarillo pigmentado y osmotolerantes. En general son mo-
viles, y forma cdpsula, su temperaturaideal para su maximo crecimiento es de 41° a
45 °C y latemperatura minima es de 5 °C a 8 °C. Dentro de sus caracteristicas bio-
guimicas, son catalasa positiva, oxidasa negativa, alfa-glucosidasa positivo y fos-
foamidasa negativo. Son sensibles a los antimicrobianos: tetraciclina, aminogluco-
sidos, antibidticos betalactamicos, antifolatos, cloranfenicol y nitrofurantoina

(Brendan Healy, 2010)

Caracteristicas del Genero Enterobacter

Para poder analizar los reservorios y 10s mecanismos de transmision de Enterobac-
ter sakazakii es necesario conocer algunas de las caracteristicas morfoldgicas, bio-
quimicas y ecologicas las que estan relacionadas a su persistencia y distribucién en
el medio ambiente. A continuacion se mencionan algunas de las caracteristicas de
Enterobacter sakazakii que pueden contribuir a comprender algunos aspectos inhe-

rentes a su distribucion.

A. Resistencia a los antibidticos. La adquieren tan répidamente que la

introduccion de nuevos antibiéticos suele ir seguida, a cabo de meses o pocos
ahos, de la aparicion de cantidades crecientes de bacilos entéricos
gramnegativos resistentes a aguéllos. La resistencia esta mediada por
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plasmidos cuya transferencia, que suele ocurrir en e tubo digestivo, puede
producirse entre bacterias de la misma especie 0 de especies diferentes. Esta
demostrado que la administracion de antibidticos favorece la adquisicion de
resistencia, ademés de contribuir a la multiplicacion de los gérmenes con
resistencia natural a inhibir e crecimiento de la flora competitiva sensible.

(Crump & Cansdale, 1982)

B. Resistenciatérmica

En estos estudios se determind que la temperatura éptima de crecimiento en una
matriz |actea deshidratada se encuentra entre los 37-43 °C pudiendo tolerar hasta 6
°C, e vaor D seubicd entre54 y 62 °C y €l vaor z3 resulto en 5,7 °C. Dichos au-
tores concluyeron que la termotolerancia de este microorganismo es similar ala de
otra Enterobacterias. Por otro lado, se demostro que E. sakazakii es capaz de per-
manecer viable al ser sometido temperaturas de refrigeracion. (Costerton J W,

1995)

C. Formacion de biofilms

Los biofilms se definen como comunidades de microorganismos que crecen embe-
bidos en una matriz de exopolisacaridos y adheridos a una superficie inerte o un
tgido vivo. Aunque la composicion del biofilm es variable en funcion del sistema
en estudio, en genera, e componente mayoritario del biofilm es e agua, la que
puede representar hasta un 97% del contenido total. Ademas de aguay de las célu-
las bacterianas, la matriz del biofilm es un complgo formado principa mente por

exopolisacaridos. (Costerton JW, 1995)
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Laformacion de biofilms en las especies del género Enterobacter sakazakii ha sido
bien documentada Estos microorganismos son capaces de adherirse a superficies
de diversos materiales como: silicio, vidrio, acero inoxidable, de |atex y policarbo-

nato, cloruro de polivinilo y poliuretano. (Brendan Healy, 2010)

D. Latoleranciaosmoticay la desecacion

Puesto que se ha demostrado que las células de Enterobacter sakazakii, pueden
sobrevivir hasta dos afios en un medio ambiente seco, Tal como determinaron y su
capacidad de multiplicarse rgpidamente después de la hidratacion, es importante
comprender las respuestas de Cronobacter a estrés osmético, con € fin de controlar
la contaminacion. Estudios metabdlicos indican que las células Enterobacter saka-

zakii acumulan trehalosa durante €l fase estacionaria. (Riedel & Lehner, 2007)

La trehalosa es un disacérido de glucosa altamente soluble, que estabiliza las pro-
teinas y fosfolipidos de las membranas, otorgando proteccién contra la deshidrata-
cion.

Otra respuesta al estrés osmotico observada en Enterobacter sakazakii, es la induc-
cion de la sintesis de proteinas Dps y Hns encargadas de proteger a los componen-
tes de lamembranay a ADN bacteriano de la oxidacion. La produccion de mayo-
res niveles de superoxido dismutasa y aquilhidroperoxido reductasa también puede

participar en la proteccion contrala oxidacion (FUNCEI Gerardo Leotta, 2013)
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D. Acido tolerancia

Laresistencia a la acidez de los alimentos puede variar. Enterobacter sakazakii es
capaz de sobrevivir en jugos acidos como los de sandia (pH 5,0), melon (pH 6,8) y
tomate (pH 4,4) Sin embargo, estas bacterias no sobrevivieron en jugos de manzana
y fresa (pH 3,9 y 3,6 respectivamente) incubados a 25 °C e inoculados con 1000
cfu.mL-1. No obstante, Enterobacter sakazakii ha sido aisado de productos fer-
mentados de mayor acidez, como por gemplo sobia, un alimento fermentado de

trigo y malta, (pH: 3,4 a4,0) quesos domiati (pH: 4,9 - 6,4) y ras (pH: 5,8).
(Beuchat LR, 2009)

E. Virulenciay Patogenicidad

Beuchat L.R. y colaboradores, en el 2009 lograron extraer e identificar una enzima
asociada al redondeamiento celular, identificandola como una metaloproteasa de
Zinc. Ademas de lograr clonar e gen ZPX gue codifica para esta enzima, identifi-
caron su presencia en 135 asilamientos provenientes de muestras de diversa proce-
dencia (clinicas, ambientales, alimenticias y de origen desconocido). Esta enteroto-
Xinas cuenta con masa molecular de 66 kDa, es més activaa pH 6 y muy estable al
calor, ya que no se vio afectada después de ser incubada durante 30 minutos a
70 °C y mostro solo una disminucién de la actividad luego de ser incubada a 90 °C.

(Beuchat LR, 2009)

La E. sakazakii se la ha asociado a la enterocolitis necrozante neonatal (ENN) y se

ha aislado de la sangre, pidl, liquido cerebroespinal, liquido peritoneal, orinay vias
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respiratorias de los nifios afectados, El E. sakazakii se adhiere a las células endote-

lialesy alas variedades de células epitelial es neoplasicas.

Una variedad de moléculas inflamatorias incluyendo al Alfa Factor necrosis tumo-
ral (TNF-d), Oxido nitroso (NO) y la Interleucina 6 (IL-6), se han implicado en la
patogénesis de NEN, Ya que los niveles elevados de (IL-6) se han encontrado en la

sangre y muestras de |los infantes af ectados. (Baumgartner Andreas, 2009)

Por |o tanto en los estudios realizado por Catherine J. Hunter y Co. (Agosto 2008)
presumen que la colonizacion del intestino por € E. sakazakii estimula los factores
inflamatorios y la induccién de la apoptosis del  enterocito. Examinandose la rela
cion causante entre € E. sakazakii y e ENN infectando a un modelo experimental
empleando ratas. La patogenesia realzada del E. sakazakii, en € intestino com-
prometido demostrado aqui tiene importancia particular a los nifios recién nacidos

que desarrollan el ENN. (Catherine J. Hunter, 2008)

Ademas un subgrupo de nifios recién nacidos esta en riesgo creciente para desarro-
llar el ENN, Debido a que tiene defectos congénitos que son la base, por g emplo
anomalias pulmonares o cardiacas. Estos defectos pueden dar lugar a hipoxia global
y llevar asi ala hipoxia intestinal. La hipoxia epitelial intestina se ha demostrado
previamente para disminuir integridad epitelial de la barrera, para aumentar per-
meabilidad intestinal y para permitir e desplazamiento bacteriano creciente.

(Catherine J. Hunter, 2008)
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Reservoriosy Transmision

El habitat natural y el modo de transmision de Enterobacter sakazakii son ain des-
conocidos. Sin embargo |os brotes ocurren los brotes ocurren principalmente en el
ambiente intrahospitalario, mientras que la mayoria de los casos aislados son de
origen domeéstico o desconocido. Su falta de ocurrencia natural, tanto en animales
como en el hombre, sugiere que las principales fuentes de contaminacion de ali-

mentos son el suelo, aguay los vegetales. (Iversen & Forsythe, 2003).

La produccion de pigmento amarillo, de polisacaridos extracelulares y la capacidad
de persistir en un estado disecado sugiere un nicho ambiental asociado a plantas.
Como por gemplo e de colonizar raices de tomate, estas investigaciones mostraron
gue estos microorganismos exhiben caracteristicas frecuentes en bacterias y micro-
organismos asociados plantas como la solubilizarian del fosfato mineral y produc-
cion de indol acético, 1o que indica que € habitat natural de Enterobacter sakazakii

Puede ser de origen vegetal. (FUNCEI Gerardo Leotta, 2013) Ver Anexo.

Fuentesy métodos detransmision

La bacteria E. sakazakii, ha sido halada en € intestino humano y animal y en €
medio ambiente, la transmision del organismo es via oral, por contacto directo o a
través de los alimentos. Todos estos organismos causan una infeccion rara, sobre
todo en los recién nacidos de bajo peso a nacer (nifios recién nacidos, menos de

dos meses). Lainfeccién se la ha asociado |o més comunmente posible a consumo
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de la formula infantil contaminada, ya sea por manipulacion o contaminada desde

origen de fabricacion. (FAO/WHO, 2008)

Epidemiologia

La bacteria E. sakazakii puede causar infecciones en todos los grupos de misma
edad y particularmente en nifios a partir de cero a 12 meses. Entre esta ultima po-
blacion, neonatos prematuros con menos de 36 semanas, nifios de peso insuficien-
te, nifios con inmunodeficiencia, nifios cuyas son madres Seropositivo y nifios hos-
pitalizados en las unidades del cuidado intensivo son mas en expuestos a la infec-
cion. Larazdn es eso que se alimentan generamente con las formulas, que son €

vehiculo mas comun de latransmision del microorganismo. (Iversen, 2004)

Proceso de la infeccion por Enterocolitis necrotizante neonatal con Enterobac-

ter sakazakii

Los sintomas incluyen falta de respuesta a la alimentacion, irritabilidad, ictericia,

respiraciones a grufiir, temperatura corporal inestable.

La enterocolitis neonatal necrotizante (ENN) es una enfermedad grave que se ca-
racteriza por necrosis y neumatosis intestinal. Esta es la emergencia gastrointestinal

mas comUn en € recién nacido con unatasa de mortalidad de 10 a 55%.

Histol 6gicamente se observa necrosis coagulativa isquémica que puede ser trans-
mural o limitada a la mucosa y la presencia de zonas hemorrégicas, con inflama-

cion, ulceracion y edema. Los brotes han sido relacionados con patégenos que ge-
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neralmente estan ausentes en la flora intestinal normal del recién nacido y las fuen-
tes de estos patdgenos no siempre han logrado ser identificadas. La tasa de inciden-
cia ENN atribuida a Enterobacter sakazakii (Cronobacter spp.) en neonatos prema
turos es del 2 a 5% y aumenta al 13% en aquellos nacidos con un peso menor a

1,500 g. (AEP, 2008)

Diagnostico Microbiol 6gico

Las fuentes clinicas de Enterobacter sakazakii, son diversas e incluyen: sangre,
hisopados nasales, garganta, expectoracion, y médula ésea. Ademés de ser aislado
de pacientes infectados, también ha sido encontrado en el ambiente intrahospitala-
rio, instrumental médico, utensilios usados para preparar los FLID en las guarderias

de hospitales. (Farmer J. J. & Co., 1980)

Es factible la posibilidad de contaminacion cruzada en los hospitales; (Smeets, y
otros, 1998), encontraron utensilios de limpieza de biberones contaminados siendo
la fuente contaminacion en tres casos de infecciones ocurridos en dichas instalacio-

nes. (Simmons, 1989)

La confirmacion se realiza por €l aislamiento del microorganismo a partir de mues-
tras de sangre, liguido cefalorraquideo, abscesos cerebrales. (Iversen & Forsythe,

2007)

Ademas dd método microbiolégico, para la deteccion del Enterobacter sakazakii,
existen otros métodos y mecanismos de deteccion, tales como: Las técnicas mole-
culares entre ellas tenemos ala Reaccion en cadena de la polimerasa, més conocida

como PCR, € método de Hibridacion in situ, EIl méodo de Box System Q7,
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Foodprof Cronobacter deteccion Kit 5 nucleasa, Kit Tag Man Enterobacter saka-

zakii y los método rapidos. (FUNCEI Gerardo Leotta, 2013)

Distribucion del Enterobacter sakazakii

El hébitat natural y el modo de transmision de Enterobacter sakazakii son alin Des-
conocidos (Nazarowec-White M, 1997). Estos microorganismos no han sido aisla
dos de las heces de ganado, por o que se descarta el ganado vacuno sea portador.
Su falta de ocurrencia natural, tanto en animales como en el hombre, sugiere que las
principales fuentes de contaminacion de alimentos son €l suelo, agua y 10s vegeta-

les. (Iversen & Forsythe, 2003)

La produccion de pigmento amarillo, de polisacaridos extracelulares y la capacidad
de persistir en un estado disecado sugiere un nicho ambiental asociado a plantas.
(Michadl, y otros, 2009), evaluaron la capacidad de alguna cepas Enterobacter sa-
kazakii de colonizar raices de tomate, estas investigaciones mostraron que estos
microorganismos exhiben caracteristicas frecuentes en bacterias y microorganismos
asociados plantas como la solubilizacion del fosfato mineral y produccion de indol
acético, lo que indica que el habitat natural de Enterobacter sakazakii puede ser de

origen vegetal. (FUNCEI Gerardo Leotta, 2013)

L as especies de Enterobacter sakazakii han sido definidas como bacterias ubicuas
(El-Sharoud Walid M, 2009), ya que han sido aisladas de gran variedad de ambien-
tes (Kandhai M.C., 2004) . Enterobacter sakazakii, han sido recuperado de numero-

sos sustratos secos incluyendo polvo, tierra, granos, té, hierbas y especias
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(Baumgartner Andreas, 2009) , habiendo sido también recuperado de otros alimen-

tos: agua, verduras, queso y carne

213 REFERENTESEMPIRICOS

En Ecuador, seguin datos de INEC, las diarreas y |as enfermedades gastrointestina-
les de origen bacteriano, ocupa & 5to lugar, dentro de las 10 principales causas de
morbilidad infantil en e 2013, con unataza de 109,08 %.Con un nimero de hospi-

talizacion de los neonatos de 3682 pacientes. (INEC Gabriela Lugmaria, 2013)

A pesar de que se han realizado multiples estudios sobre la contaminacién en ali-
mentos por Enterobacter sakazakii, ho solo es por la contaminacion en formulas
infantiles, ya que también se han encontrados casos, como bacteria nosocomial,

(Dominguez O, 2008)

En México, se realiz6é un estudio en € 2014, sobre el E. sakazakii como un pat6-
geno emergente, transmitido por alimentos, en la que aborda una revision de laim-
portancia de su identificacion, fuentes de contaminacion y sintomatologia. (Gabriel

Antonio Lujan Medina, 2014)

Existe otro estudio realizado en Italia, en laque se aid6 alabacteria E. sakazakii en
gueso mozzarella artesanal, en la que se sospecha que el foco infeccioso es laleche
con la que se elabor6 e queso. Estos investigadores concluyen que deben readlizar

anadlisis microbioldgicos, no sblo a las formulas infantiles, sino que también se
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realicen en otros productos derivados lacteos, ya que entre sus consumidores estan

nifios y adultos mayores. (Casalinuova Francesco & Co., 2014)

En nuestro pais, no contamos con informacién médico — clinica referente ala bacte-
ria Enterobacter sakazakii, en otros pais |atinoamericanos han hecho estudios rela-
cionados con las Contaminaciones alimentarias, tales como Chile, que realizaron €l
primer aislamiento de E. Sakazakii en una formula lactea. (FUNCEI Gerardo

L eotta, 2013)

En Bogotd, Colombia Aidlaron e identificaron € E. sakazakii de 222 muestras
recolectadas en |los lactarios de las Clinicas de Bogota, donde se detectd su presen-

cia. (Vanegas MC, 2009)

Debido a esta particularidad de la enfermedad, se han realizado multiples investiga-
ciones, tesis de grado e investigaciones cientificas relacionadas con € tema de la
Enterocolitis necrosante, seleccionandose como base cientifica y punto de referen-
cia tedrico a la Investigacion de Maria Eulalia Tamayo Pérez y Maria Victoria
Arango Rivera, Carolina Tamayo Munera. Que trata sobre |a Fisiopatol ogia y facto-
res de riesgo para el desarrollo de enterocolitis necrosante en neonatos menores de
1.500 g. en la que establece Estrategias de prevencion eficaces, através de su fisio-
patologia y de-terminando los factores riesgo que causan la enfermedad. (Tamayo,

Arango, & Tamayo, 2006)
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Los estudios recientes, sobre la Enterocolitis necrotizantes, publicados en € 2014,
en larevista Evidencias en Pediatria, Ochoa Sangrador & Andrés de Llano, propo-
nen una escala de riesgo de ENN, validada con ciertas limitaciones, llegando a la
conclusion que esta escala predictiva puede ayudar a cuantificar el riesgo de pade-

cer laenfermedad (Ochoa Sangrador C, 2014).

También se tomO en cuenta el estudio realizado por la Licenciada Guillermina
Chattas, que indica los Cuidados al recién nacido con enterocolitis necrotizante, en
la que indica que a través de una Valoracion de enfermeria es vital para € trata-

miento oportuno. (Chattas, 2009).

En e afio 2008, en Medellin, seinvestigo las caracteristicas clinico epidemiol ogicas
en pacientes con cuadros cardiovasculares, en donde se resalta la capacidad de la
bacteria E. sakazakii de producir betalactamasas, es decir su resistencia a los anti-

bi6ticos de primer orden (Dominguez O, 2008)

El referente empirico de referencia, siendo el Unico relacionado con este estudio de
caso, es lainvestigacion publicada en NIH Public Access, en € afio 2008; en la que
se publico “Enterobacter sakazakii, determinacién dela lesion delacélulaepitelial
inducida para la apoptosis por Enterocolitis necrotizante en un modelo de la rata,
donde € actual estudio examina la relacion causada entre € E. sakazakii y de la
enfermedad Enterocolitis necrotizante neonatal (ENN), empleando como modelo
de experimentacion a la rata. Donde demuestran por primera vez que e Enterobac-

ter Sakazakii es capaz de inducir los cambios clinicos y morfol 6gicos del Enteroco-
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litis necrotizante en un modelo de rata de experimentacion. (Catherine J. Hunter,

2008)

Casos Clinicos Recopilados

La E. sakazakii y Salmonella entérica son microorganismos patdgenos catal ogados
por la OMS como “A” (CDC, 2006; Hyeon y col., 2010); esta categoria los ubica
como agentes etiol 6gicos que pueden causar varias enfermedades en |os |actantes,
tales como infecciones sistémicas, infecciones gastrointestinales y respiratorias, y
enterocolitis necrosante. También porque se ha demostrado su potencia presencia

en preparaciones en polvo dirigidas ala poblacion infantil (FAO/OMS, 2004)

Las enfermedades asociadas a E. sakazakii en los lactantes, hacen que este pat6-
geno puede considerarse hoy por hoy como un problema de salud publica en varios
contextos asistenciales a nivel mundial, sobretodo porque se asocia a déficit neuro-
I6gico tipo meningitis. Se han notificado tasas de mortalidad debida a la infeccion
por E. sakazakii de hasta el 50 % 0 més, aungue esta cifra se ha reducido a menos

del 20 % en los ultimos afios (FAO/WHO, 2008)
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2.2 MARCO METODOLOGICO

Se suele considerar técnicas cualitativas todas aquellas distintas ala encuestay a
experimento. Es decir, entrevistas abiertas, grupos de discusion o técnicas de obser-
vacion y observacion participante lainvestigacion cualitativa recoge | os discursos
completos de |os sujetos, para proceder luego a su interpretacion, analizando las
relaciones de significado que se producen en determinada cultura o ideologia.

(Ibéfiez, 2014)

“El estudio de casos, no es mas que la descripcion de una situacion real en laque se

plantea o puede plantearse un cierto problema”. (Pérez, 1998)

Segun Andrés en 1980, “el método del caso es esencialmente activo y, por lo tanto,
aplicable en innumerables campos donde se trate de combinar eficientemente la
teoriay la préctica. Esinaplicable donde solo se intente la pura erudicion o € mero

tecnicismo”. (Andres, 1980)

Un estudio de casos es “la historia de una situacion de la vida real que ha sido en-
frentada por gjecutivos dentro del contexto ambiental en que se desenvuelven. In-
cluye no solo hechos, sino también opiniones y prejuicios que comunmente rodean

y complican lalabor del gecutivo”. (Shulman, 1986)
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METODOLOGIA

Tipo de estudio:

Es un estudio cualitativo, colectivo, descriptivo, retrospectivo y documental.

Area de Estudio:

Hospital Gineco — obstétrico Enrique Sotomayor.

CDIU

En este estudio de caso cualitativo se vaadetallar en €l siguiente cuadro:

CATEGORIA

DIMENSION

INSTRUM ENTACION

UNIDAD DE ANALISIS

FACTORESBIOLOGICOS

Enterobacter sakazakii, COMO AGENTE
CAUSAL EN LA ENTEROCILITIS
NECROTIZANTE EN LOS NEONATOS DE
BAJO PESO AL NACER

CAPACITADO

HOSPITALARIOS

HISTORIAS CLINICAS DEPARTAMENTO DE
FALTA DE IDENTIFICACION DIAGNOSTICOS PRESUNTIVOS NE'OD:;IQOT(:f CN(Z\,\éERAJO EA;]FE/(_\:S:\SISCS::S
MICROBIOLOGICO EN Enterobacter
sakazakii
FACTOR EDUCACIONAL
FALTA DE ESTUDIOS CLINICOS EN MUESTREO DE
ECUADOR SOBRE LA PRESENCIA DE PERSONAL DE SALUD ENTREVISTA MEDICOS PROFESIONALES

MEDICINA INTERNA

FACTOR MICROBIOLOGICO

FALTA DE METODO MICROBIOLOGICO
SELECTIVO PARA DIAGNOSTICAR AL
Enterobacter sakazakii, COMO AGENTE

CAUSAL DE ENTEROCOLITIS
NECROTIZANTE

DIAGNOSTICOS CERTERO DEL

LABORATORIO CLINICO-
MICROBIOLOGICO

EXAMENES DE ESPECIALIDAD

ENTREVISTA PERSONAL
DE LABORATORIO

MUESTREO DE
PROFESIONALES DE
LABORATORIO

2.2.1 Categorias

Es importante analizar, los factores que estan en intimarelacion con este Estudio de
casos, Siendo € principal e Facto microbiologico, ya que con la utilizacion de esta

herramienta (protocolo) se disminuirian los indices de Morbilidad y Mortalidad

infantil,

El segundo factor en relevancia seria e Bioldgico, puesto que a poseer iguales o

similares signos y sintomas, la bacteria Enterobacter sakazakii, se la suele descartar
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como agente causal de las Enterocalitis necrotizante en los neonatos y mas ain de

los de bajo peso a nacer que son |os més vulnerables a esta enfermedad.

El tercer factor, es el educacional, yaque a tener sus conocimientos actualizados,
los neonatologos y el personal del laboratorio, sobre la etiologia de esta Bacteria, E.
sakazakii y la revisiones actualizadas de casos presentados en otros paises y asi
también la revision de nuevas metodologias microbiolégicas, para la deteccion

oportuna de esta bacteria.

2.2.2 Dimensiones

L as dimensiones consideradas en este estudio de caso, son: |0s diagndsticos presun-
tivos sobre la deteccion 0 no de la bacteria Enterobacter sakazakii, os conocimien-
tos del personal de salud y los diagnésticos que realiza €l laboratorio clinico — mi-
crobioldgico del hospital sobre esta bacteria como presunto agente causal de la En-
terocolitis necrotizante. Las cuales conducen este estudio a establecimiento de lo
particular alo general y desarrollarse € estudio de caso, donde se emplean técnicas,
métodos y andlisis para adoptar criterios y enfoques propios, através de la recopila

cion de datos.
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2.2.3 Instrumentos

Se analizan las 139 Historias Clinicas, de neonatos de 500 a 2500 gramos , menores
a 6 meses de edad, que han presentado Cuadros diarreicos, en el hospital para de-
terminar por diagnostico cual posee mayor prevalencia, determinar el peso, tallay
determinar los andlisis de laboratorio efectuados durante los afios 2014 y 2015, en

el Hospital Gineco obstétrico Enrique Sotomayor.

A través de las Entrevistas, realizadas con preguntas cerradas alos Médicos Hospi-

talariosy a Persona de Laboratorio

2.2.4 Unidad de Andlisis

Para este estudio de caso, se empled como unidades de andlisis
Departamento de Archivos y Estadisticas, |os archivos y estadisticas de las historias
clinicas de los neonatos con bajo peso
Muestreo de los Profesionales de Medicina Interna del Area de Neonatologia y

del Laboratorio del Hospital Gineco — obstétrico Enrique Sotomayor.

2.25 Gestion de Datos

En este estudio de caso cualitativo la informacion recolectada a través de las entre-
vistas, historias clinicas, fue procesada, tabulada, graficada, interpretada y poste-

riormente analizada. (Ver anexo)
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226 CRITERIOSETICOS

La Informacion obtenida para la realizacion de este Estudio de caso, fue solicitada
y aprobada a Dr. Luis Hidalgo Guerrero, Director técnico del Hospital Gineco —
obstétrico Enrique Sotomayor. Siendo revisadas a su vez por la Dra. Patricia Pache-

co Alvarez, Sub-Directora Técnicall.

Las preguntas realizadas a los Médicos internos (Neonatologos) fueron revisadas y
aprobada por la Dra. Mercedes Ortiz, Jefe del Comité de Infecciones hospitalarias.

(Ver anexo)

La aprobacién final del Protocolo elaborado, fue puesta a consideracion y aprobada
por la Dra. Mercedes Ortiz, Jefe del Comité de Infecciones hospitalarias del Hospi-

tal Gineco — obstétrico Enrique Sotomayor.

Los Datos estadisticos de las Historias clinicas, de los Neonatos con bajo peso a

nacer fueron provistos por € Dr. José Mufioz Garcia, Jefe del Area de Estadisticas.

(Ver Anexo)
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2.2.7 RESULTADOS

En este estudio de caso cualitativo, descriptivo, retrospectivo y longitudinal, se en-
foco en andlizar € 100 % de las Historias clinicas de neonatos que fueron hospitali-
zados en € Hospital Gineco-obstétrico E. Sotomayor por € periodo de 2 afios
(2014-2015), que presentaban bajo peso a nacer, de acuerdo a los objetivos plan-
teados, ya que se determind con los resultados obtenidos, cual es la enfermedad con
mayor incidencia que ocurre en el Hospital E. Sotomayor, siendo diagnosticados
clinicamente con la Enterocolitis necrotizante, €l 56,84%. Asi mismo €l resultado
obtenido por € diagnéstico microbiolégico, resulto en 0% para la deteccion de

Enterobacter sakazakii.

Se pudo constatar a través de las entrevistas con el personal médico y del laborato-
rio, sobre los anadisis microbiolgicos gque realizan: Hemocultivo y coprocultivo.

Sin ningun diagndstico microbiano paralabacteria E. sakazakii.

Asi también se toma como referencia para la elaboracion del Disefio del Protocolo
de deteccion, al modelo de Protocolo de Coordinacion entre niveles de atencion
sanitaria pediétrica del Areade Salud de Gran Canaria, parala Prevencion,
Diagnostico y tratamiento de la Tosferina. (Complejo hospitalario universitario
insular materno infantil, 2013)

Se hizo uso también Componente Normativo Neonatal del Ministerio de Salud Pu-

blica Ecuatoriana. (MSP Torres & Co., A., & L., 2008)
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Se adopto para € disefio del Formato del Protocolo, Cuadros de Toxico infecciones
alimentarias, de la Guia para la Elaboracion de Protocolos de la Biblioteca de Las

Casas. (Sanchez Ancha, Gonzalez Mesa, & MolinaMérida, 2011; 7(1).)
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2.2.8 DISCUSION

Los resultados obtenidos en este estudio de casos cualitativo, retrospectivo y des-
criptivo, y acorde alos objetivos planteados. El resultado del andlisis de las Historia
clinicas fue del 56,84% vy €l resultado de las entrevistas alos médicos y del jefe de
laboratorio, es de desconocimiento y no cuenta con € método de analisis microbio-

|6gicos para detectar la deteccion del Enterobacter sakazakii.

Anaizando € segundo objetivo, cuyo enfoque corresponde a la correlacion de los
diagndsticos médicos con los diagndsticos microbiol dgico de todo los casos de En-

terocolitis necrotizante en neonatos con bajo peso a nacer

Por lo que se est4 corroborando de la veracidad de infecciones gastrointestinales
como la Enterocolitis necrotizantes son causadas por esta bacteria. de que a pesar
gue no se obtengan resultados en los diagndsticos microbioldgico en € laboratorio
clinico microbioldgico del Hospital , no quiere decir de que no existan la presencia
de la bacteria. Con mis referentes empiricos, que han sido publicados mundialmen-
te lo corroboran, tal como e que empleamos como soporte para € estudio, es la
investigacion publicadaen NIH Public Access, en e afio 2008; en la que se publico
“Enterobacter sakazakii, se determinalesion de lacélulaepitelial inducidala apop-
tosis por Enterocolitis necrotizante en un modelo de larata, donde el actual estudio
examina la relacion causada entre el Enterobacter sakazakii y de la enfermedad
ENN en un modelo de la rata. Donde demuestran por primera vez que el Entero-

bacter sakazakii es capaz de inducir los cambios clinicos y morfolgicos del Ente-
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rocolitis necrotizante en un modelo de rata de experimentacion. (Catherine J.
Hunter, 2008)

Comparo con €l estudio de casos cudlitativo analizado, de que s se relaciona la
bacteria Enterobacter sakazakii con la enfermedad Enterocolitis necrotizante, que
como se observo que se encuentra en un alto porcentaje en € periodo de estudio
escogido , quedando abierta la posibilidad de que & agente causal de esta enferme-
dad sea €l E. sakazakii, que lo podra determinar especificamente , a través de la
propuesta planteada de la implementacion del protocolo de diagndstico microbiol 6-

gico de deteccion de la Bacteria Enterobacter sakazakii.

Justificando asi, la problematica planteada en este estudio de caso cualitativo, que
es la Falta del diagnostico microbioldgico de la del Enterobacter sakazakii, en la
enterocolitis necrotizante en neonatos con bajo peso al nacer siendo necesario, la
propuesta planteada a este problema que es el Disefio e implementacion de un Pro-
tocolo de Diagnostico Microbioldgico parala Deteccion del Enterobacter sakazakii

en Neonatos en el Area de Neonatologia.
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CAPITULO 3

3.1.1 PROPUESTA

Este estudio de caso, propone, implementar un protocolo de diagnostico de detec-
cion precoz de la presencia del Enterobacter sakazakii, como agente causal de las
Enterocolitis necrotizante, como una herramienta Util para obtener un diagnostico
precoz y se pueda detectar a oportunamente para un tratamiento medico eficaz en
los neonatos de bajo peso al nacer.

La protocolizacion y estandarizacion de un flujograma de trabgjo en el |aboratorio
microbiol 6gico, que va desde latoma de muestray su metodologia de andlisis.

La socializacion del protocolo a personal médico y microbidlogo, para su posterior

gjecucion.

El Propésito de este protocolo de deteccion es de que selo instaure en el Laborato-
rio clinico microbiolégico del Hospital y que sea socializado a personal médico
internista, para que se armonice e conocimiento y se adquiera la destreza para €
diagnoéstico microbioldgico de la bacteria Enterobacter sakazakii, para su € ecu-
cion.

Se desarrolla inicialmente con la valoracion y la obtencion de datos tanto objetivos
como subjetivos del paciente. La informacién médica que éste provee através de la
Historia clinica del paciente y los andlisis clinicos y microbiolégicos necesarios

parainvestigacion de lainfeccion, enfermedad o del agente causal.
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El personal del laboratorio clinico — microbiol 6gico, antes de realizar el Diagnosti-
co del laboratorio, debe comenzar con la Toma de muestra. Segun lo indique €l
meédico, pudiendo ser: Coprocultivo o el Urocultivo. Tomando las medidas y pre-
cauciones para los neonatos asilados en € hospital. Siendo la muestra ideal para €l

estudio microbiolégico e coprocultivo.

Se receptaran las muestra de heces o de orina de los infantes y/o neonatos que pre-
senten Enfermedad de Diarrea Aguda (EDA), en la Unidad de Neonatos de la Ma
ternidad de Enrique Sotomayor, pararealizarse los Analisis de Coprocultivo.

El envase donde se recolectaran las muestras debe estar estéril .Una vez recol ecta-
da la muestra, remitirla de inmediato a laboratorio, si demora mas de 30 minutos
debera conservarse en la heladera y traerla con refrigeracion. No se debe aceptar

muestras de orina en bolsitas colectoras.

Se debe consultar si € paciente esta recibiendo tratamiento antibiético, de ser asi €
paciente debera especificar el nombre del mismo y & tiempo que llevatomandolo y

si haculminado, esperar a que transcurran 72 horas antes de tomar la Muestra.

El método de andlisis que se propone es e recomendado por la Norma ISO/TS
22964:2006, €l andlisis cuantitativo de una muestra sospechosa se realiza mediante
la técnica del Numero més Probable MPN Luego se realizarén, las siguientes eta-
pas. Homogeneizacion, Realizacién de diluciones, Siembra en un medio de cultivo
sdlido, Incubacién en condiciones de temperatura y atmosfera adecuadas, Cuantifi-
cacion manual de las colonias especificas, Confirmacion de las colonias mediante

pruebas sencillas, en algunos casos.
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El medio de cultivo seleccionado para implementarse, es el Agar Cromogénico para
aislamiento y la deteccion de Cronobacter spp (Enterobacter sakazakii) (CCl) de
marca OXOID CM1155, basado en la actividad a- glucosidasa que presenta el En-
terobacter sakazakii. Para verificar la eficacia del medio de cultivo, se realizan

controles con cepas de referencia de Enterobacter sakazakii.

L os resultados se reportan como presencia o ausencia de Enterobacter sakazakii en

la muestra analizada. Se recomienda realizar mensualmente estudios estadisticos,

de los casos reportados a traves de este protocolo.
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3.1.2 CONCLUSIONES

De este estudio de casos cuditativo se concluye que se ha cumplido e problema
planteado inicialmente en este estudio de caso, Falta ddl diagndstico microbiol 6gi-
co de la del Enterobacter sakazakii, en la enterocolitis necrotizante en neonatos
con bajo peso a nacer .en e hospital Enrique Sotomayor en el area de Laboratorio
clinico del Area de Neonatologia, siendo la causa principa acorde con el factor
biolégico, que es la fata de identificacion microbiol6gico en E. sakazakii, concor-
dando con su efecto de que existe a nivel del diagndstico médico una similitud de

las sintomatol ogias entre E. sakazakii al y otras infecciones gastrointestinales.

Cumpliendo con € segundo objetivo, que corresponde a factor educacional, se
constaté la falta de estudios clinicos en Ecuador sobre la presencia de Enterobacter
sakazakii como agente causal en la enterocolitis necrotizante en los neonatos de
bajo peso al nacer, a través de las entrevistas realizadas a personal de salud del
hospital. Donde se determind que el diagnostico microbioldgico, realizado en €
laboratorio clinico para determinar las infecciones gastrointestinales de rutina, se

basa en la realizacion de hemocultivos 'y coprocultivos.

Al no tener un diagnéstico microbioldgico de lade Enterobacter sakazakii, por 1o
gue se vuelve necesario, laimplementacion de este protocolo y € método de andli-
sis microbiol 6gico, para obtener un diagndstico precoz y se pueda detectar a opor-
tunamente para un tratamiento médico eficaz en los neonatos de bajo peso a nacer,
partiendo desde como se redliza latoma de muestra, siendo la muestras ideales para

el andlisis microbioldgico, las muestras de Orina (Urocultivo) y las de Heces (Co-
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procultivo), realizandose iniciamente y tal como recomienda la Norma ISO/TS
22964:2006 , que es la norma empleada ; € andlisis cuantitativo de una muestra
sospechosa se realiza mediante la técnica del Numero més Probable MPN. A dife-
rencia de la mayoria de los otros miembros de la familia Enterobacteriaceae, Cro-
nobacter spp. (Enterobacter sakazakii), posee la enzima a-glucosidasa, y esto es
explotado como funcion de diagndstico en los medios cromogeénicos. Por |o que €
medio de cultivo seleccionado para implementarse y adaptarse a cultivos en mate-
rial biologico, es el Agar Cromogeénico para aislamiento y la deteccion de Crono-
bacter spp (Enterobacter sakazakii) (CCI) de marca OXOID CM1155. Redlizan-
do finamente las pruebas bioquimicas de confirmacion correspondientes para la
bacteria Enterobacter sakazakii. (TSA, oxidasa, la actividad descarboxilasa y la

utilizacion de azucar).
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3.1.3 RECOMENDACIONES

Se recomienda, la implementacion y gecucion del Protocolo de deteccion micro-
biol6gico del E. sakazakii, para empezar a realizar estudios clinicos y epidemiol 6-
gicos para determinar Si esta bacteria se encuentra presente en las infecciones gas-
trointestinales, tales como la Enterocolitis necrotizante, que se observa la historias

clinicas de estudio.

Se recomienda un Plan de Capacitacion constate, al personal médico y clinico sobre
los ultimos avances tecnol 6gicos, bioquimicos y microbiol bgicos e inclusive gené-
ticos, sobre la bacteria Enterobacter sakazakii, como un agente patdbgeno emergente
anivel mundial y posiblemente también en nuestro pais.

Al tratarse de un patégeno emergente & desconocimiento de este microorganismo
puede representar una de los principal es puntos débiles en e reporte de casos, esto
sumado a hecho de que en algunos paises no todos |os laboratorios de andlisis mi-
crobioldgicos: clinicos, ambientales o de alimentos cuentan con las herramientas
necesarias para la deteccién inequivoca de estos microorganismos. A pesar de que
se han logrado importantes avances en la estandarizacion de una metodologia de
aislamiento y deteccion tanto de muestras alimentaria'y ambientales como de mues-
tras clinicas aln es necesario ahondar en la educacién, difusion y concientizacion
de laimportancia de éste y otros patdgenos emergentes. (FUNCEI Gerardo Leotta,

2013).
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ETIMOLOGIA DE LA ENTEROCOLITIS NECROTIZANTE NEONATAL

NEC = NECROTIZING
ENTEROCOLITIS

ECN = ENTEROCOLITIS

NECROSANTE
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FIGURA 2

ENTEROCOLITIS NECROTIZANTE NEONATAL (ENN)

Radiografia de abdomen de un bebé con enterocolitis necrotizante.

Fuente: Beverly P Wood. MD, MSEd, PhD Professor Emernta of Radiology and Pediatrics.
Division of Medical Education, Keck School of Medicine., University of Southem California:
Professor of Radiology. Loma Linda University School of Medicine.
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FIGURA 3
Patogenia de Enterocolitis Necrotizante Neonatal (ENN)

Aparece en las primeras 2 semanas de vida

Primeras manifestaciones: Distension Abdominal y Retencion Gastrica

Fuente: (I. Fernandez Jimenes, 2006)



FIGURA 4

Relacion De La Enterocolitis Necrotizante con el Enferobacter Sakazakii

Enterobacter sakazakii (ES) . inducido aumenta la lesion intestinal en el modelo de rata
con Enterocolitis necrotizante (NEC).

El panel A compara un FF + H + ES cria de rata (1zquierda) se traté con una cria de rata
tratada FF + H (derecha). La rata FF + H + ES demuestra el aumento de la
circunferencia abdominal. decoloracion de la pared abdominal y la evidencia de
peritonitis clinicos. La rata FF + H no esta distendido y s6lo una mancha de leche es
visible a través de una pared abdominal normal. Paneles B y C muestran la morfologia
intestinal bruto después de cuatro dias de tratamiento FF + H + ES. El intestino tiene
necrosis parcheada. con evidencia de intestino hemorragico y neumatosis intestinal. El
cachorro de rata de control tiene una apariencia normal delgado sin necrosis, heces y
solo visibles dentro del lumen (Grupo D).

Fuente: (Catherine J. Hunter, 2008)
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FIGURA 5

Enterocolitis necrotizante causada por Enterobacter sakazakii,

observacion con microscopio electronico de barrido

Microscopia electronica de barrido de intestino de rata con o sin infeccion con Enterobacter sakazakii,
las crias de rata se sometieron a tratamiento FF + H sin (A y B) o con ES (C a F) como se describe

en los Métodos. Pequefios trozos de intestino muestras se prepararon para la SEM. Las bacterias se
muestran por flechas. Ampliacion: A. ~ 300X; B. 3400X; C. 5000X; D. E. 580X 3200 X; y F. 9600X.

Fuente: (Catherine J. Hunter, 2008)
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Tabla 5
HOJA DE ANAMESIS DEL RECIEN NACIDO

DIRECCION PROVINCIAL DE SALUD
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Tabla 6
HOJA DE EXAMEN FISICO DEL RECIEN NACIDO
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Tabla 7

Porcentaje de Casos reportados de Enterocolitis necrotizante en
Neonatos de Bajo peso

Periodo de estudio 2013 - 2014

/ 56,84 %
/
2
P
o
v

60 -
41,73%

z
w 509
e
o
(¥}
8 40 -
m
5
& 01 52013
§ // 114
3 20 ¥
S N TOTAL

10 Vv

Peso (540 a 2500 g)

Fuente: Dpto. Estadistica del Hospital Gineco-obstetrico Enrique C. Sotomayor

|Comentarios: Del 100 % Historias Clinicas , al periodo de estudio 2013 y 2014, el mayor porcentaje de
incidencia es de 56,84% de los casos reportados, corresponde a la Enterocolitis necrotizante en los Neonatos
de bajo peso al nacer , poblacion vulnerable , de las que no se ha reportado clinica , ni microbiologica su agente
causal.
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Documento 1

./

Guayaquil, 28 de Enero del 2016

Doctor

Luis Hidalgo Guerrero

Director Técnico del Hospital Gineco-obstétrico Enrique C. Sotomayor
Ciudad.

De mis consideraciones:

Yo, Q.F. Maria Femanda Vélez Ledn, portadora de la cedula de ciudadania No.
0914961750. Solicito respetuosamente, se me permita acceder a la siguiente informacién:

150 Historias clinicas sobre neonatos, que hayan presentado bajo peso al nacer o sean
inmunodeprimidos.

Entrevista con los pediatras y neonatologos de su respetable institucion.

La informacién solicitada, es con fines investigativos — cientificos, pars
de Tesis de Maestria, para la obtencién de gradodoMag BF €
cuyo tema es “Infecciones gastrointestinales, dets
neonatos con bajo peso al nacer”

Agradeciendo de antemano su atencién

SOTOMAYAR

S
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ot BENER,

iy

. HOSPITAL GINECO-OBSTETRICO
~ ENRIQUE C. SOTOMAYOR

- JUNTA DE BENEFIC lA DF GUAYAGUIL

G D "
s

U
\,"r
y

OFICIO HES-DTN-DOF-0017
Junio 9 del 2016

Doctor

GUILLERMO CAMPUZANO CASTRO
Director de la Escuela de Graduados
Facuitad de Ciencias Médicas
Universidad de Guayaquil

Ciudad.-

De mis consideraciones:

Mediante el presente tengo a bien certificar que la Q.F MARIA FERNANDA VELEZ LEON
portadora de la Cedula de Identidad 0914961750 realizo sus estudios investigativos en esta
Casa de Salud para la elaboracion de su tesis previa la obtencidn del titulo de Master de
Microbiologia, con el tema “Enterobacter sakazakli, en Enterocolitis necrotizante en
neonatos con bajo peso al nacer, diseno de un protocolo de implementacion”, en el Area
Neonatologia- Hospital Gineco-obstétrico Enrique Sotomayor, durante el Periodo de enero a
diciembre del 2013- 2014".

Particular que pongo a su conocimiento, para los fines consiguientes.

Atentamente,

@)

DRA. PATRICIA PACHECO ALVAREZ
SUBDIRECTORA TECNICA
Cc/Arch.

Diana

HOSPITAL GINECO - OBSTETR

www.hospitalenriquesotomayor.med.ec
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