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RESUMO

A sepse neonatal (SN) é uma sindrome clinica na qual o paciente apresenta sinais sistémicos de
infec¢do, associados a presenga de bactérias, fungos ou virus em liquidos estéreis (sangue ou
licor) no primeiro més de vida. A SN é uma das principais causas de morte neonatal no mundo,
sendo os prematuros e recém-nascidos (RN) com baixo peso ao nascer, os mais suscetiveis a
desenvolvé-la. Realizou-se um levantamento de artigos publicados entre 2011-2022, utilizando
PubMed, Scielo e Google Scholar. Utilizou-se como termos de busca “Neonatal Sepsis” e “Sepse
Neonatal”. Foram selecionados artigos publicados em portugués ou inglés. Com isso, foi obtido
gue a sepse neonatal é classificada quanto ao tempo de vida decorrido para o inicio dos sinais e
sintomas, sendo denominada precoce quando ocorre nas primeiras 72 horas de vida e, tardia
guando apds essas 72 horas. Nesse sentido, a primeira esta ligada as condi¢Ges do parto/mae e
do RN ao nascimento, enquanto a segunda se relaciona ao uso de medicamentos, procedimentos
invasivos e internacdao em Unidades de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN). As manifesta¢des
clinicas dessa patologia sdo inespecificas e constantemente sdao confundidas com condi¢Ges da
idade/prematuridade, sendo compostas por dificuldade respiratéria, taquicardia, letargia, febre,
ictericia sem outra causa determinante, vomitos, diarreia e outras alteracdes. O diagndstico da
SN é um desafio, uma vez que falta ferramentas com 6tima sensibilidade para tal, necessitando,
por vezes, de diversos exames para a confirmac¢do. Ainda assim, em alguns momentos, é feito o
diagndstico de sepse clinica para inicio imediato da antibioticoterapia, que constitui a base do
tratamento da sepse neonatal.
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NEONATAL SEPSIS: CHALLENGES IN DIAGNOSIS AND
TREATMENT

ABSTRACT

Neonatal sepsis (NS) is a clinical syndrome in which the patient shows systemic signs of
infection, associated with the presence of bacteria, fungi or viruses in sterile fluids (blood or
liquor) in the first month of life. NS is one of the main causes of neonatal death worldwide,
and premature and low birth weight newborns (NB) are the most susceptible to developing it.
A survey of articles published between 2011-2022 was carried out using PubMed, Scielo and
Google Scholar. The search terms used were "Neonatal Sepsis" and "Neonatal Sepsis". Articles
published in Portuguese or English were selected. As a result, it was found that neonatal sepsis
is classified according to the time elapsed before the onset of signs and symptoms, being
called early when it occurs in the first 72 hours of life and late when it occurs after these 72
hours. In this sense, the former is linked to the conditions of the delivery/mother and the NB
at birth, while the latter is related to the use of medication, invasive procedures and
hospitalization in Neonatal Intensive Care Units (NICUs). The clinical manifestations of this
pathology are non-specific and are constantly confused with conditions of age/prematurity,
consisting of difficulty breathing, tachycardia, lethargy, fever, jaundice with no other
determining cause, vomiting, diarrhea and other alterations. Diagnosing NS is a challenge,
since there is a lack of tools with optimum sensitivity for this, sometimes requiring several
tests for confirmation. Even so, sometimes a diagnosis of clinical sepsis is made in order to
immediately start antibiotic therapy, which is the basis of treatment for neonatal sepsis.
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INTRODUCAO

A sepse neonatal (SN) é uma sindrome clinica onde o paciente apresenta sinais
sistémicos de infeccdo associados a presenca de bactérias, fungos ou virus em liquidos
estéreis (sangue ou licor), no primeiro més de vida (SILVEIRA & PROCIANQY, 2012;
DORTAS et al., 2019; SILVEIRA & PROCIANQY, 2020). Essa doenca é uma das principais
causas de morte neonatal no mundo (CELIK et al., 2022), sendo que os recém-nascidos
gue a desenvolvem, tém trés vezes mais chances de morrer do que aqueles que nao
desenvolvem (SANTOS et al., 2020). Além disso, ela é mais prevalente em paises em
desenvolvimento, sendo responsavel por 30-40% dos dbitos neonatais (MEIRELES et al.,
2011). Ja no Brasil, segundo o Sistema de Informacdo de Mortalidade (SIM), estima-se
gue 60% das mortes infantis ocorrem no periodo neonatal, sendo a sepse uma das
principais causas (ANVISA, 2017; OLIVEIRA et al., 2020).

A populacdo mais suscetivel ao desenvolvimento da sepse neonatal, sdo os
prematuros e com peso menor que 1500 gramas. Nesse sentido, recém-nascidos pré-
termos tém até 1.000 vezes mais chance de desenvolver sepse do que em a termos
(WYNN, 2016).

Essa patologia é classificada quanto ao tempo de vida decorrido para o inicio dos
sinais e sintomas, sendo denominada precoce quando ocorre nas primeiras 72 horas de
vida e, tardia quando apds essas 72 horas (WATTAL et al., 2020). Cada fase apresenta
fatores de risco distintos, sendo que a primeira estd mais ligada as condi¢des do
parto/made e do recém-nascido (RN) ao nascimento, enquanto a segunda se relaciona ao
uso de medicamentos, procedimentos invasivos e internagdao em Unidades de Terapia
Intensiva Neonatal (UTIN) (SILVEIRA & PROCIANOQY, 2020). Neste sentido, a incidéncia
da SN em neonatos internados em UTIN é de 36,3 por 1000 pacientes/dia, tendo taxa
de mortalidade média de 55,7%, a qual varia entre instituicdes publicas (58,5%) e
privadas (34,5%) (SANTOS et al., 2020).

Dessa forma, o diagndstico da sepse neonatal deve ser realizado de forma
rapida, bem como o manejo inicial. Este é efetuado com antibioticoterapia empirica
precoce, monitoramento e manejo de outros sinais e sintomas. Esse artigo tem como

objetivo compreender e divulgar informacgdes acerca da sepse neonatal, uma vez que é
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uma condi¢gdo que possui grande morbimortalidade no mundo. Além de trazer

morbidade importantes aqueles que sobrevivem a essa patologia.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo sistematica realizada por meio de pesquisas nas bases
de dados: PubMed, Scielo e Google Scholar. Foram utilizados os descritores: “Neonatal
Sepsis” e “Sepse Neonatal”. Desta busca foram encontrados 7326 artigos,
posteriormente submetidos aos critérios de selecao.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos idiomas portugueses ou inglés;
publicados no periodo de 2011 a 2024 e que abordavam as temadticas propostas para
esta pesquisa, disponibilizados na integra. Os critérios de exclusdo foram: artigos
duplicados, disponibilizados na forma de resumo, que ndo abordavam diretamente a

proposta estudada e que ndo atendiam aos demais critérios de inclusao.

Apobs os critérios de selecdo restaram 15 artigos que foram submetidos a leitura
minuciosa para a coleta de dados. Os resultados foram apresentados em tabelas,

guadros ou, de forma descritiva.

RESULTADOS

A SN é mais prevalente em RN de baixo peso e com parto prematuro, sendo esses
os fatores de risco mais importantes, independente se ela for precoce ou tardia. Isso
ocorre devido a diminuicdao da integridade da pele e da fungao imunoldgica nesses
grupos, bem como a frequente existéncia de graus de instabilidade respiratéria e/ou
sistémica (EBSERH, 2019; SANTOS et al., 2020; MOLLOY & BEARER, 2022).

A sepse neonatal precoce é aquela em que os sintomas aparecem em até 72
horas apds o parto. Os fatores de risco para seu desenvolvimento sdao maternos e do
intraparto, sendo compostos por colonizagcdao pelo Streptococcus do grupo B,
corioamnionite, infec¢dao do trato urinario materno, febre intraparto, APGAR menor que
7 no 52 minuto de vida, ndo chorar no momento imediato do parto e ruptura prematura
ou prolongada de membranas (DORTAS et al., 2019). Com a ruptura prolongada, o risco
de infeccdo aumenta em oito a dez vezes caso o RN seja pré-termo (SANTOS et al., 2020).

Dessa forma, os agentes etiolégicos sdao provenientes do canal do parto, sendo 62% dos
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agentes etiolégicos gram positivos e 37% gram negativos, considerando que os mais
comuns sdo Streptococcus agalactiae, Escherichia coli, Listeria monocytogenes e
enterococos (SILVEIRA & PROCIANQY, 2020; EBSERH, 2019). J4 a sepse tardia é aquela
gue ocorre ap6s 72 horas do nascimento e ocorre com mais frequéncia nos RN com
hospitalizacbes por longos periodos (mais de uma semana) ou que passam por
procedimentos invasivos como introducdo de cateteres, tubo endotraqueal/ventilagdo
mecanica, puncdes venosas e nutricdo parenteral. Além disso, o uso prolongado de
antibidticos, bloqueadores de receptores histaminicos H2 e inibidores da bomba de
protons também influenciam na ocorréncia da sepse (DORTAS et al., 2019; SANTOS et
al., 2020). Os microrganismos hospitalares sdo principais agentes desencadeantes da SN
tardia, sendo Staphylococcus aureus, Staphylococcus coagulase negativa e fungos os

mais comuns (SILVEIRA & PROCIANQY, 2012).

As manifestacdes clinicas em RN acometidos sdo inespecificas e constantemente
sdo confundidas com condi¢des da idade/prematuridade. Dessa forma, o quadro clinico
é composto por dificuldade respiratdria, taquicardia, letargia, febre, ictericia sem outra
causa determinante, vomitos, diarreia e outras manifestacdes. A Tabela 1 faz a relacdo
dos sinais e sintomas, bem como a frequéncia em que ocorrem na sepse neonatal
(SILVEIRA & PROCIANOQY, 2012; EBSERH, 2019; SILVEIRA & PROCIANOQY, 2020).

As alteragdes clinicas sdo sinais com baixo valor diagndstico para sepse neonatal,
sendo a confirmacao realizada com a andlise em conjunto dos fatores de risco presentes,
dados clinicos do RN e resultados de exame laboratoriais. Nesse sentido, os exames
indicados para diagndstico sdao hemocultura, rotina e cultura de licor, hemograma
completo com leucometria, PCR e radiografia de térax (EBSERH, 2019; MEIRELES et al.,
2011).

A associagdo entre meningite neonatal e SN é muito frequente, principalmente
guando a sepse é tardia. Nesse sentido, a puncao lombar é um método rapido e preciso
para o diagndstico de meningite, sendo obrigatdrio sua realizagdo em todos os lactentes
jovens febris, que possuam suspeita de sepse e apresentem condi¢des que permitam o
procedimento (SILVEIRA & PROCIANQY, 2012; DONG et al., 2020).

O leucograma é um exame limitado para o diagndstico da SN, isso porque a
leucocitose é normal no primeiro dia de vida, assim como em casos de asfixia perinatal,

febre materna e estresse na hora do parto. Da mesma forma, a leucopenia também é
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esperada quando ocorre asfixia, hipertensdo materna e hemolise, porém, ela acaba
sendo mais preditiva para sepse do que a leucocitose. Nesse sentido, a neutropenia,
bem como a relagdo neutrdéfilos imaturos/totais, tem maior sensibilidade para a SN,
além de ser um bom preditor de gravidade (CELIK et al., 2022; SILVEIRA & PROCIANOQY,
2012; SILVEIRA & PROCIANQY, 2020).

O uso da Proteina C-reativa (PCR), é importante na hora de descartar a sepse
neonatal, uma vez que ela possui grande valor preditivo negativo. Ademais, ela é muito
utilizada de forma seriada para acompanhamento da evolucdo do paciente e para medir
a efetividade do tratamento, sendo que quando ocorre uma rapida diminuicdo de seus
niveis em 24 horas pode ser analisada a possibilidade de suspensao da antibioticoterapia
(CELIK et al., 2022; SILVEIRA & PROCIANQY, 2012).

A hemocultura é considerada padrdo ouro para o diagndstico da sepse neonatal
devido sua alta especificidade, uma vez que ela permite a observacao direta do agente
etiolégico da doenca. No entanto, ela tem baixa sensibilidade (65%), sendo necessario a

combinacdo dos outros métodos diagndsticos citados (MEIRELES et al., 2011).

Como dito, ha a possibilidade de um paciente sintomatico ndo possuir critérios
de cultura para fechar o diagnéstico, fazendo-se o diagndstico de sepse clinica (WYNN,
2016). Para que a enfermidade apresentada pelo RN seja considerada uma sepse
neonatal clinica é necessario que ele tenha pelo menos um dos critérios menores e
todos os critérios maiores apresentados no Quadro 1. No entanto, o que é feito para o
controle de uma doenga nao confirmada acaba elevando a resisténcia antimicrobiana e
a selecao de bactérias multirresistentes (WATTAL et al., 2020).

Um dos grandes desafios da sepse neonatal é seu diagndstico precoce. Devido a
isso, citocinas como TNF-alfa, IL-1b e principalmente a IL-6 vem sendo estudadas com
esse objetivo. A IL-6 é uma citocina pleiotrdpica expressa de forma precoce em resposta
a infecgdes e, tem especificidade de 88%, sensibilidade de 79% e taxa de erro de 12%.
Porém, devido ao custo da citometria de fluxo, exame responsavel por sua detecgao, ela
nao é amplamente utilizada (QIU et al., 2018; VILACA et al., 2023).

O tratamento da sepse neonatal deve ser realizado em UTIN, para que ocorra
intensa monitorizacdo do RN e de seus sinais vitais. Além disso, ha introducdao de
antibiédtico terapia empirica de forma precoce, pensando se ela é precoce ou tardia, bem

como nos principais agentes etioldgicos presentes no servico de saude em questao.
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Ademais, caso haja confirmacdo do organismo causador, o esquema de antibidtico deve
ser alterado para aquele com maior sensibilidade (ANVISA, 2017; DE SILVEIRA &
PROCIANQY, 2012; SANTOS et al., 2020; SILVEIRA & PROCIANQY, 2020).

CONSIDERACOES FINAIS

A sepse neonatal € uma sindrome clinica que acomete recém nascidos ainda no
primeiro ano de vida deles. Ela é causa de muitas mortes nesse periodo, tornando-se
um grande problema de saude publica. Devido os sinais e sintomas muitas vezes serem
confundidos com questdes fisiologicas da idade, o diagndstico dessa afeccdo é dificil,
necessitando de diversos exames para tal, sendo que algumas vezes ndo é o suficiente.
Sendo assim, é importante que a sepse neonatal seja estuda e os conhecimentos acerca

dela sejam divulgados, a fim de mudar o atual cenario em relacdo a ela.
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