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INTRODUCAO

A sepse neonatal é definida pela Sociedade
Brasileira de Pediatria como uma infec¢éo que
provoca alteracdes hemodinamicas e sistémi-
cas, podendo ser causada por fungos, bactérias
ou virus (Sociedade Brasileira de Pediatria; 20
22). E uma das principais causas de morbi-mor-
talidade em neonatos no Brasil (PEDROSA &
SARINHO & ORDONHA, 2005) e tem maior
acometimento em prematuros (Sociedade Bra-
sileira de Pediatria; 2022).

Se apresenta como uma condicdo clinica
inespecifica e variada de forma que, os biomar-
cadores existentes ainda sdo inconsistentes para
diagnostico (BEDI & GUPTA; 2020).

E, estando o quadro relacionado a idade
gestacional e inicio dos sintomas, €, portanto,
classificada em sepse precoce e sepse tardia. A
sepse precoce ocorre em até 72 horas de vida e
apos esse periodo, é classificada como sepse
tardia (SILVEIRA & PROCIANOY; 2012). Na
precoce, 0 recém-nascido € exposto aos agentes
etioldgicos do trato urogenital antes e durante o
parto, sendo o mais prevalente o Streptococcus
agalactiae (MIZRAHI et. al 2024). Ademais, a
sepse precoce de origem bacteriana € a mais
prevalente em Unidades de Terapia Intensiva
(Sociedade Brasileira de Pediatria; 2022). Ja na
tardia, o paciente se expde aos causadores por
meio da longa exposicao hospitalar via catete-
res, puncdo venosa ou tubo endotragquea; (MA-
RYS et al, 2015), entre outros, sendo o0s prin-
cipais agentes os da familia Staphylococcus
(MIZRAHI, et al 2024). Além disso, existem
outros patdgenos que podem ser encontrados na
sepse precoce bacterianas como a E. Coli, Kle-
bsiella species e S.aureus enquanto na tardia ha
como exemplo o Staphylococcus coagulase ne-
gativa (MIZRAHI, et al 2024). Além disso,
existem outros causadores como fungos, bacté-
rias, virus e protozoarios. Tanto na sepse pre-

coce quanto na tardia, o fungo mais comum é a
Candida albicans (MOREIRA & LOPES &
CARVALHO, 2004) enquanto na viral se des-
tacam a Herpes Simples, Influenza, Dengue e 0
Enterovirus, (CHEN et al. 2023) ja na pro-
tozoaria o Plasmodium vivax (TATURA et. al,
2018) se mostra como o principal causador. E
importante ressaltar que as infec¢bes flngicas
tém aumentado principalmente em recém-nas-
cidos com menos de 28 semanas que Sdo imu-
nocomprometidos ou que apresentam doencas
gastrointestinais. (MARYS et al; 2015).

Fatores de Risco
Todo neonato esta sobre o risco de desen-

volver sepse, quando exposto a patdgenos, po-
rém ha alguns grupos de risco, estes podem ser
divididos em:

Anteparto:

Historico familiar:

-Filho anterior com infeccdo neonatal (GO-
ULART. et al. 2006)

Hospitalar:

-Procedimento de medicina fetal nas 72 ho-
ras que antecedem o parto. (Sociedade Brasi-
leira de Pediatria; 2022)

Imunoldgico:

-Reducéo da passagem de IgG materno via
placentaria (Fernandez, C et al, 2023).

Infeccioso:

-Infecgéo urinaria em tratamento nas 72 ho-
ras que antecedem o parto. (Sociedade Brasilei-
ra de Pediatria; 2022)

Gestacional:

- Rotura de membranas com tempo igual ou
maior que 18 horas. (GOULART. et al. 2006)

- Corioamnionite ou infeccdo intra-amnio-
tica. (Sociedade Brasileira de Pediatria; 2022)

- Febre materna nas 48 horas antecedentes
ao parto (Sociedade Brasileira de Pediatria; 20
22).
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- Pré-Eclampsia e Eclampsia. (BEDI & G-
UPTA, 2020).

Periparto:

Hospitalar:

- Cerclagem (Sociedade Brasileira de Pe-
diatria; 2022).

- Uso de pesséario materno. (Sociedade Bra-
sileira de Pediatria; 2022)

- Traumatismo de pele ou vasos durante o
parto (FERNANDEZ, C et al, 2023).

- Eletrodo de couro cabeludo (FERNAN-
DEZ, C et al, 2023).

- Alimentacdo intravenosa (FERNANDEZ,
Cetal, 2023).

Infeccioso: (Sociedade Brasileira de Pedia-
tria; 2022)

- Infecgdo materna em atividade.

- Infeccéo urinaria materna sem tratamento.

- Colonizacdo materna por estreptococo do
grupo B (EGB), sem profilaxia.

Outros:

- Mé&e com trabalho de parto inferior a 37
semanas. (Sociedade Brasileira de Pediatria;
2022).

- Baixo peso ao nascer. (GOULART. et al.
2006)

Pds-parto:

Fisioldgico:

- Pele do recém-nascido fina ou lacerada
(FERNANDEZ, C et al, 2023).

Imunoldgico: (FERNANDEZ, C et al,
2023).

- Imaturidade dos mecanismos imunes
(Fagocitos, linfocito T, Sistema complemento).

Infeccioso: (FERNANDEZ, C et al, 2023).

- Contato com microrganismo na via de
parto

Hospitalar: (FERNANDEZ, C et al, 2023).

- Alimentacéo endovenosa.

- Intubacéo orotraqueal prolongada.

- Cateter intravascular.

- Drenagem pleural.

- Escassez de equipe médica.

- Shunts de liquido cefalorraquidiano.

- Presenca de outros neonatos colonizados.

- Hospitalizagdo prolongada.

O manejo e deteccdo do agente causador,
dessa forma, se torna fundamental para que o
tratamento seja feito de maneira mais eficaz e
agil, evitando assim a propagacdo da enfermi-
dade, reduzindo suas sequelas e risco de desen-
volvimento de sepse.

Choque Séptico
O recém-nascido apresenta-se com o siste-

ma autoimune limitado em decorréncia da de-
ficiente celularidade imune, principalmente,
nos casos de prematuridade. Nesse contexto, 0s
neonatos sdo mais vulneraveis em adquirirem a
sepse seguida de choque séptico (SILVEIRA &
GIACOMINI & PROCIANOY; 2010). Essa
situacdo é descrita como a faléncia circulatéria
associada a uma infecgdo ou componente endo-
toxico (JORGE, et. al 2016). Nesses casos, é
imprescindivel estar atento pata realizar o diag-
nostico clinico e realizar o tratamento imediata-
mente (SILVEIRA & GIACOMINI & PROCI-
ANOQY; 2010).

O Colégio Americano de Medicina Intensi-
va indica que primeiro realiza-se a ressuscita-
¢ao volémica com solucdo cristaloide na prime-
ira hora ap0s diagndstico do choque séptico e
manejo terapéutico com inotrdpicos periféricos
para normalizar a frequéncia cardiaca, pressao
arterial e recarga capilar. Durante a administra-
¢ao, deve-se estar atento a evitar lesdes vascula-
res e teciduais periféricas. Ademais, o Colégio
ndo recomenda a administracdo de etomidato
em criangas com choque séptico devido ao au-
mento da mortalidade (BRIERLEY et al. 20
07).
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Objetivo

O objetivo deste trabalho é descrever as
novas diretrizes e tratamentos de sepse neonatal
baseados em literatura cientifica.

METODO

Trata-se de uma revisdo sistematica com
base no método PRISMA realizada no periodo
de Dezembro de 2024 e Janeiro de 2025, por
meio de pesquisas nas bases de dados PubMed
com Medline e BVS. Foram utilizados os des-
critores "Neonatal Sepsis” AND "Disease Ma-
nagement” OR "Clinical Protocols" no PubMed
e Medline com os filtros de publicacédo nos ulti-
mos 10 anos, texto completo gratuito, ensaios
clinicos, ensaios clinicos controlados, guideli-
nes, metanalises, ensaio clinico randomizado,
revisdo sistematica, em inglés e portugués que
sejam em humanos, neonatos (parto-1 més) e
MEDLINE. Na BVS utilizamos os descritores
"Neonatal Sepsis” AND "Disease Manage-
ment" OR "Clinical Protocols", aplicando os
filtros de texto na integra gratuito e dos se-
guintes tipos de estudo: estudos diagndsticos ou
guidelines, ou revisdes sistematicas, ou ensaios
clinicos, na lingua inglesa ou em portugués, pu-
blicados entre 2014-2024, adicionando o Lilac-
splus. Foram encontrados 155 artigos no total,
em que foram excluidos 6 por serem duplicatas,
restando 149 artigos. Destes, apds a exclusédo
manual a partir da leitura de titulo e resumo,
foram excluidos 121 artigos e, portanto, inclui-
dos 19 para leitura na integra. Foram excluidos
por selecdo manual artigos que nao eram de se-
pse neonatal, ndo falavam diretamente sobre
manejo e tratamento clinico de sepse neonatal,
descreviam apenas o diagndéstico de sepse neo-
natal, artigos pagos ou ndo disponiveis na inte-
gra, opinides de especialistas. Apos a leitura na
integra dos 19 artigos, foram excluidos 9 artigos
por ndo se aprofundarem no manejo e tratamen-
to da sepse neonatal ou ndo descreverem a me-

todologia utilizada ou ndo apresentarem con-
clusdes sobre protocolos utilizados, sendo, por-
tanto, incluidos nesta reviséo, 10 artigos.

Os resultados foram apresentados de forma
descritiva, abordando o manejo e tratamento
mais atuais para sepse neonatal.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O manejo da sepse neonatal requer inter-
vencdes rapidas e coordenadas para reduzir a
morbimortalidade associada a condi¢do. A esta-
bilizacdo hemodinadmica deve ser iniciada ime-
diatamente, incluindo ressuscitacdo volémica
com solucdo salina a 0,9% e o uso de drogas va-
soativas em casos de choque séptico, com o ob-
jetivo de corrigir a hipoperfusdo e a hipovole-
mia. O suporte ventilatorio é essencial em casos
de insuficiéncia respiratoria associada, enquan-
to a correcdo de disturbios metabolicos e trans-
fusBes sdo indicadas para garantir estabilidade
hemodindmica em situacdes graves (COGGIN-
S & GLASER, 2022).

Os protocolos assistenciais tém sido desen-
volvidos para garantir a identificacdo precoce,
o diagnostico e o tratamento adequado da sepse
neonatal, reduzindo a taxa de mortalidade. O
"Protocolo Assistencial Multidisciplinar Diag-
nostico e Tratamento da Sepse em Recém-Nas-
cidos" (2020, revisado em 2023) estabelece di-
retrizes claras, recomendando, diante da suspei-
ta de sepse com presenca de fatores de risco, a
obtencdo de acesso venoso adequado (preferen-
cialmente central), controle rigoroso da diurese
com sonda vesical de demora, suporte ventila-
torio conforme a necessidade, controle térmico
por meio de incubadora ou bergo aquecido e a
administracdo de antibioticoterapia empirica
em até uma hora ap6s a suspeita clinica e a co-
leta de hemocultura (Protocolo Assistencial
Multidisciplinar Diagnostico E Tratamento
Precoce Da Sepse Em Recém-Nascidos — PRO-
TNEO; 2023)
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A antibioticoterapia empirica deve ser insti-
tuida de maneira imediata e ajustada posterior-
mente com base nos resultados do antibiograma
(COGGINS & GLASER; 2022). Na sepse pre-
coce sem meningite, a combinacéo de ampici-
lina (200 mg/kg/dia) ou Penicilina cristalina
(150.000 U/kg 8/8h) com Gentamicina ou Ami-
cacina é a terapia de escolha, com ajuste das do-
ses conforme as caracteristicas do recém-nasci-
do. Nos casos de meningite neonatal precoce,
recomenda-se a adigéo de Cefotaxima ao regi-
me antimicrobiano (SOUSA et. al 2019; SIL-
VEIRA & PROCIANOY, 2012). Para a sepse
tardia sem meningite, & preconizado o uso de
Vancomicina ou Oxacilina associada a Amica-
cina; se Staphylococcus aureus for sensivel a
Oxacilina, esta deve substituir a Vancomicina.
Nos quadros de meningite tardia, a terapia re-
comendada é o Cefepime combinado com Van-
comicina. Em recém-nascidos com instabilida-
de hemodinamica, a internacdo em unidade de
terapia intensiva neonatal é obrigatdria, com
monitoramento continuo do status volémico,
expansdo adequada com fluidos e administra-
c¢ao de drogas vasoativas conforme a necessida-
de (COGGINS & GLASER, 2022; SILVEIRA
& PROCIANQY, 2012) (Tabela 15.1).

Tabela 15.1 Antibioticoterapia Empirica

Tipo de Antibidticos Notas
Sepse Recomendados
Ampicilina (200 .
Sepse P .( Ajuste de
mg/kg/dia)
precoce oU doses
(sem - L conforme peso
L. Penicilina cristalina + .
meningite . L e idade
Gentamicina/Amicaci .
) na gestacional
Sepse Cefotaxima
- L b
precoce Ampicilina/Penicilina a(t:(E)) erﬁos
com + Cefotaxima P g .
L. associados a
meningite .
meningite

Sepse Oxacilina

tardia .. . substitui
Vancomicina/Oxacili ..
(sem .. vancomicina
na + Amicacina

meningite se S. aureus
) for sensivel
Sepse Cobertura para
tardia Cefepime + bactérias
com Vancomicina multirresistent
meningite es
~ Anfotericina B Tratamento
Infeccéo o
fangica ' ou . espeC|f.|co para
Equinocandinas Candida sp.

A duracdo da terapia antimicrobiana varia
de acordo com o tipo de infeccdo: casos de bac-
teremia costumam requerer tratamento por 10 a
14 dias, enquanto quadros de meningite exigem
uma duracdo de 14 a 21 dias (SOUSA et. al
2019; COGGINS & GLASER; 2022; URAN-
GA, 2023). A antibioticoterapia empirica deve
ser descontinuada apds 48 a 72 horas caso os re-
sultados das culturas sejam negativos, minimi-
zando o risco de desenvolvimento de resistén-
cia bacteriana. (COGGINS & GLASER, 2022;
URANGA, 2023). Infeccdes fungicas por Can-
dida sp. demandam tratamento especifico com
Anfotericina B ou Equinocandinas (SOUSA et.
al 2019; SILVEIRA & PROCIANQY, 2012;
COGGINS & GLASER, 2022). O uso de anti-
microbianos como Linezolida, Fosfomicina e
Colistina deve ser reservado para situacfes de
infecgBes multirresistentes, sendo necessario
um monitoramento rigoroso devido ao potenci-
al de toxicidade (COGGINS & GLASER; 20
22).

A infeccdo por Estreptococo do grupo B (E-
GB) representa cerca de 45% dos casos de sepse
neonatal precoce confirmados por cultura em
recém-nascidos a termo. Nos bebés com muito
baixo peso ao nascer, essa porcentagem € apro-
ximadamente 25% nos Estados Unidos. A taxa
de mortalidade atualmente é de 2,1% entre be-

107|Péagina




bés a termo e 19,2% entre aqueles com menos
de 37 semanas de gestacao.

A administrac&o de antibidticos profilaticos
intraparto é recomendada para mulheres com
colonizacdo por EGB blogueada em cultura
retal-vaginal, para aquelas que apresentaram
bacteritria por EGB em qualquer momento da
gestacdo, para mulheres com historico de re-
cém-nascido infectada por EGB e para gestan-
tes em trabalho de parto prematuro ou com
ruptura prematura das membranas antes de 37
semanas de gestacdo. Para gestantes em traba-
Iho de parto apds 37 semanas, sem status conhe-
cido de EGB, a profilaxia deve ser aplicada se
houver fatores de risco. Em casos de cesariana
sem trabalho de parto ou sem ruptura das mem-
branas, a profilaxia ndo € necessaria, mesmo
com resultado da cultura positiva para EGB
(LINS, 2022).

Segundo Lins (2022), a administracdo de
antibioticos intraparto interrompe temporaria-
mente a transmissdo vertical bacteriana no ca-
nal vaginal materno, evita a colonizagdo da mu-
cosa neonatal e alcanca na corrente sanguinea
fetal a concentracéo necessaria para extinguir o
patdégeno. Nesse caso, a Penicilina G atinge o
pico de concentragdo no sangue do corddo um-
bilical na primeira hora ap6s administrada a
gestante e diminui em 4 horas. Tal como, a Am-
picilina é detectada mais rapidamente, tanto no
sangue do corddo umbilical quanto no liquido
amniotico. Dessa forma, a profilaxia para EBG
pode ser alcancada dentro de 2 a 4 horas ap6s
administracdo materna.

No entanto, as intervencdes obstétricas ne-
cessarias, como: administracdo de ocitocina, ru-
ptura artificial de membranas ou parto cesareo,
com ou sem ruptura de membranas ndo devem
ser adiadas para administragdo de antibioticos
antes do parto, ainda que por apenas 4 horas.

Tabela 15.2
Antimicrobianos

Protocolos de  Stewardship de

Testes de alergia a penicilina sdo indicados
e seguros a gestantes que relatam alergia a peni-
cilina, particularmente aquelas que sugerem ser
mediadas por IgE, ou de gravidade desconheci-
da. A comprovacdo de uma auséncia de hiper-
sensibilidade tipo | descarta a necessidade de
tratamento alternativo. Gestantes de alto risco
para anafilaxia pds exposicdo de penicilina de-
vem obrigatoriamente apresentar teste de aler-
gia positivo antes de realizar a cultura de EGB
anteparto para assim, garantir que a necessidade
de testar isolados de EGB para suscetibilidade
a outros antibi6ticos seja reconhecida e realiza-
da pelo laboratorio. (American College of Obs-
tetricians and Gynecologists; 2020 apud LINS;
2022).

Ademais, 0 uso de leite humano na nutrigcdo
enteral precoce tem sido associado a reducao de
complicagdes infecciosas (LINS, 2022; URAN-
GA, 2023).

As terapias imunomoduladoras, como imu-
noglobulinas e Pentoxifilina, bem como o uso
de probidticos e antioxidantes, apresentam evi-
déncias limitadas de beneficio e, portanto, ndo
sdo recomendadas de maneira rotineira (COG-
GINS & GLASER; 2022).

Protocolos de stewardship de antimicrobia-
nos sdo colaboragdes entre clinicos prescrito-
res, especialistas em doengas infecciosas e far-
macéuticos, visando a avalia¢do critica e redu-
cao de exposicdes a antibioticos. Exemplos de
intervencgdes guiadas por esse protocolo inclu-
em orientacéo de selecdo empirica de antibidti-
cos e restri¢cdes ao uso de antibioticos de amplo
espectro, bem como padronizacdo de duracbes
de tratamento com antibioticos para o ajuste das
doses e a prevencdo do uso excessivo de anti-
bacterianos, garantindo um manejo seguro e e-
ficaz da sepse neonatal (SOUSA et. al 2019;
COGGINS & GLASER, 2022) (Tabela 15.2).

Acéo Descricao Objetivo
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Personalizacéao Otimizar
. conforme peso, eficaciae
Ajuste de doses . p. .
idade gestacional reduzir
e fungdo renal toxicidade
Substituir
antibidticos de .
Reduzir
Descalonar amplo espectro o
terapia por opcoes resistencia
o , bacteriana
especificas apos
cultura
Descontinuar .
. .. Evitar uso
. terapia empirica s
Monitorar desnecessario
se culturas
culturas . de
negativas em antibioticos
48-72h
Reservar
linezolida, Minimizar
Restringir fosfomicina e riscos de
antimicrobianos colistina para toxicidade e
casos resisténcia

multirresistentes

CONCLUSAO

Este estudo destaca sobretudo, a importan-
cia do atendimento e diagndstico precoce da se-
pse neonatal para que assim as medidas ade-
quadas possam ser realizadas, diminuindo risco
de complicacbes e morbimortalidade da doen-
ca.

O uso de estratégias preventivas de acordo
com os protocolos clinicos vigentes como a qui-
mioprofilaxia segundo o rastreamento das ges-
tantes, sdo recomendadas. No entanto, o uso de
metodologias com baixa evidéncia cientifica
ndo deve ser realizada como o uso de terapias
imunomoduladoras.

O uso de antimicrobiano deve ser empirico
assim que iniciar a suspeita do quadro e deve
ser mantido até o resultado da hemocultura,
ajustando-se a medicacdo de acordo com a do
agente patologico. Mostra-se de extrema im-
portancia o uso de antimicrobiano com doses
ajustadas a partir de uma supervisdo clinica pa-
ra promover a seguranca do tratamento e evitar
uso excessivo que podem gerar complicaces.
Alem disso, o teste de sensibilidade a penicilina
deve ser solicitado a gestantes que relatarem a-
lergia, para que assim seja solicitado a sensi-
bilidade de EGB isolado a outros antibidticos.

Ademais, é imprescindivel a monitorizagéo
hemodindmica e resolugcdo da hipoperfusao,
sendo recomendado uso de drogas vasoativas se
necessario, tratando o choque séptico.

A duracdo do tratamento implica no uso
correto do antimicrobiano, guiado pela hemo-
cultura e culturas negativadas, além da melhora
clinica do bebé.

Nota-se que, a sepse neonatal é uma condi-
cao clinica que apesar de ter boa resposta ao
tratamento, pode apresentar sinais inespecifi-
cos. Sendo, portanto, recomendado iniciar o
manejo e tratamento de forma precoce, utilizan-
do, para guiar o tratamento a monitorizacdo he-
modinamica por conta do risco de choque e a
hemocultura, que diminui os riscos de compli-
cacOes decorrentes do uso excessivo de antimi-
crobianos inadequados ao patégeno causador,
além de apresentar resposta ideal ao patgeno.
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