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RESUMEN

PALABRAS CLAVE

Procalcitonina: Antecedente: el diagnostico de la sepsis neonatal se basa en parametros
Proteina C clinicos y de laboratorio, siendo el hemocultivo el estandar de oro. El uso
reactiva; de biomarcadores —como la procalcitonina, la proteina C reactiva y otros
Recuento de complementarios, como el conteo de leucocitos— podria contribuir al
leucocitos: diagnoéstico temprano de la sepsis neonatal.

Cultivo de sangre; Propésito: comparar el uso de la proteina C reactiva, la procalcitonina, el
Sepsis neonatal conteo de leucocitos y el hemocultivo entre los recién nacidos a término y

pretérmino para la identificacion de los biomarcadores de la sepsis neonatal.
Materiales y métodos: este es un estudio multicéntrico, descriptivo,
transversal y prospectivo de cohortes, desarrollado en el Hospital Pediatrico
Baca Ortizy en el Hospital Ginecologico Obstétrico Isidro Ayora. Se analizaran
204 casos de neonatos pretérmino y a término, con factores de riesgo y alta
sospecha clinica de sepsis neonatal, que fueron admitidos en el periodo de
septiembre a diciembre del 2018, en quienes se evaluaron los diagndsticos
complementarios tanto alingreso como alas 72 horas de admisién. Setomaron
las variables demograficas, de morbilidad, operativas y de laboratorio. Se
aplico la estadistica descriptiva con medidas de tendencia central e inferencial
(chi-cuadrado y test U de Mann Whitney). Se disefiaron curvas ROC (Receiver
Operating Characteristic), estableciendo sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo y valor predictivo negativo para los complementarios
diagndsticos en relacion con el estandar de oro.

Resultados: el conteo de leucocitos presenta una sensibilidad de 29 %-23 %,
una especificidad de 92 %-92 %, un valor predictivo positivo de 56 %-50 %, un
valor predictivo negativo de 79 %-78 %. El conteo de neutrdfilos indica una
sensibilidad de 24 %-21 %, una especificidad de 93 %-93 %, un valor predictivo
positivo de 52 %-50 %, un valor predictivo negativo de 78 %-77 %; el conteo de
plaquetas mostré una sensibilidad de 62-71 %, 78-77 %, 48-51 %y 86-89 %; una
cuantificacion de PCR indico una sensibilidad de 87-79 %, una especificidad de
63-73 %, un valor predictivo positivo de 44-50 % y un valor predictivo negativo
de 93-91 %; la cuantificacion de procalcitonina presentd un sensibilidad de
73-54 %, una especificidad 61-84 %, un valor predictivo positivo de 39-53 % y
un valor predictivo negativo de 87-84 %. En todos los casos la cuantificacion
se realizd entre las 24 y las 72 horas de vida.
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ABSTRACT

Background: The diagnosis of neonatal sepsis is based on clinical and
laboratory parameters, blood culture being the gold standard. The use of
biomarkers such as procalcitonin and C-reactive protein and complementary
tests such as leukocyte count could contribute to the early diagnosis of
neonatal sepsis.

Aim: To compare the use of C-reactive protein, procalcitonin, leukocyte count
and blood culture between term and preterm infants for the identification of
biomarkers of neonatal sepsis.

Materials and Methods: This is a prospective, cross-sectional multicenter
descriptive study of cohorts, donne at the Baca Ortiz Pediatric Hospital and
Gynecological Obstetric Hospital Isidro Ayora. 204 cases of preterm and term
neonates were analyzed, these neonates had risk factors and high clinical
suspicion of neonatal sepsis and were admitted to the above mentioned
hospitals in the period from September to December 2018, and who were
evaluated at admission and at 72 hours of admission. Demographic, morbidity,
operative and laboratory variables were taken. Descriptive statistics were
applied with measures of central tendency, and inferential (Chi Square and
Test U of Mann Whitney). ROC curves (Receiver Operating Characteristic) were
designed, establishing sensitivity, specificity, positive predictive value, negative
predictive value for complementary diagnoses in relation to the gold standard.
Results: The leukocyte count has a sensitivity of 29 %, specificity 92 %, positive
predictive value 56 %, negative predictive value 79 %, neutrophil count has a
sensitivity of 24 %, specificity 93 %, positive predictive value of 52 %, negative
predictive value 78 %, platelet count has a sensitivity of 62-71%, specificity
78 %, positive predictive value 48 %, negative predictive value 86 %, CRP
measurement had a sensitivity 87 %, specificity 63 %, positive predictive value
39 %, negative predictive value 87 % and measurement of procalcitonin had
a sensitivity 73 %, specificity 61 %, positive predictive value 39 %, negative
predictive value 87 %. In all cases the measurements were done between 24
to 72 hours of life.

INTRODUCCION

La incidencia y la etiologia de la sepsis de inicio
temprano y tardio son diversas en las distintas
regiones, lo cual sin duda significa un reto
diagnostico y obliga a la adaptacién del tratamiento
antibiético al contexto en el que se desarrolla la
enfermedad .

Actualmente, el diagnodstico de la sepsis neonatal
se realiza mediante la combinacion de la evaluaciéon
con criterios clinicos y parametros de laboratorio,
siendo en esta Ultima instancia el hemocultivo
el auxiliar diagnoéstico estandar de oro para la
confirmacion de la sepsis neonatal. Sin embargo,
las amplias variantes de presentacion clinica
de la enfermedad y del tiempo requerido para
la obtencion de los resultados del hemocultivo
retrasan el establecimiento del diagnéstico certero
de la sepsis neonatal y han permitido el uso de
varios esquemas antibiéticos con duraciones
cada vez mas extensas, lo que ha resultado en el
desarrollo de la resistencia bacteriana, por lo cual
se vuelve necesario definir algunas alternativas
diagnosticas que permitan reducir dicho tiempo 2

El uso de biomarcadores — entendiéndose
como tal un indicador biolégico que permite

definir el estado del organismo en relacion con
una condicién especifica — podria reducir el
tiempo de establecimiento del diagndstico de la
sepsis neonatal y, por tanto, optimizar la direccion
terapéutica. La procalcitonina y la proteina C
reactiva son biomarcadores promisorios para el
diagnostico de la sepsis neonatal, demostrandose
incluso su utilidad clinica para el monitoreo efectivo
del tratamiento. Del mismo modo, el conteo de
leucocitos permite establecer inicialmente un
criterio de sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica, cuya variacidn a negativo puede predecir
también la sepsis neonatal 3.

El objetivo de este estudio es comparar el uso
de la biometria hematica, la proteina C reactiva, la
procalcitoninay el hemocultivo en los recién nacidos
a término y pretérmino para la identificacién de
los biomarcadores de la sepsis neonatal en los
pacientes con factores de riesgo y sospecha de
sepsis.

EPIDEMIOLOGIA

La sepsis neonatal se mantiene como una de las
principales causas de morbilidad y mortalidad en los
recién nacidos a término y pretérmino ingresados
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a las unidades de cuidados intensivos; el grupo de
los recién nacidos pretérmino, con un peso menor
a 1500 gramos es la cohorte mas sensible .

La incidencia de la sepsis neonatal se estima
en uno a cinco casos por cada 1000 nacidos vivos
en el ambito mundial, siendo este valor mayor en
las unidades neonatales de cuidados intensivos,
donde se estiman de 15 a 35 casos por cada 1000
nacidos vivos, con una mortalidad que oscila entre
el 20 y el 60 % de los pacientes admitidos, 1o que
representa un aproximado de 420 000 muertes
anuales, debidas a esta enfermedad 2“. En Ecuador,
segun el Instituto Nacional de Estadisticas y Censos,
la sepsis en el periodo neonatal representa la sexta
causa de morbilidad infantil y es la quinta causa de
mortalidad en este grupo 2.

La sepsis neonatal se clasifica seglin su tiempo
de presentacion en sepsis temprana (primeras 72
horas de vida) y sepsis tardia (sindrome presentado
tras las 72 horas de vida), cuya incidencia es de
0.01 a 0.53 casos por cada 1000 nacidos vivos y
representa una mortalidad del 30 al 60 % en el caso
de la sepsis temprana?.

Entre los factores de riesgo asociados a la sepsis

neonatal tardia se encuentran: prematuridad,
presencia de displasia broncopulmonar,
ductus arterioso, enterocolitis necrotizante,

procedimientos asociados a la nutricién parenteral,
accesos intravasculares, drenajes 'y otros
relacionados con el transporte neonatal °.

La proteina C reactiva (PCR) y la procalcitonina
(PCT) son reactantes de fase aguda, que se han
estudiado como biomarcadores para el diagndstico
y seguimiento de la sepsis neonatal. El principal
beneficio del uso de estos biomarcadores es, sin
duda, la reducciéon del tiempo para el diagnostico
de la sepsis neonatal de dias a pocas horas. En
cuanto a la utilidad clinica de la proteina C reactiva,
se conoce que la medicién entre las 48 y 72 horas
del periodo posnatal tendria una sensibilidad
aproximada del 77 %, una especificidad del 74 %,
un valor predictivo positivo del 80 % y un valor
predictivo negativo del 70 %, con un valor de corte
superior a 4 mg/dl e.

FISIOLOGIA DE LA PROTEINA C REACTIVA

La proteina C reactiva es una estructura
pentamérica y reactante de fase aguda, producida
por los heptocitos, cuya sintesis inicialmente esta
mediada por citoquinas estimulantes, interleucina
6 (IL-6), interleucina 1 (IL-1) y el factor de necrosis
tumor alfa (TNF-a) 7 8. Por tanto, su velocidad de
sintesis esta relacionada con la intensidad del
proceso inflamatorio que se presente °.

La vida media de la proteina C reactiva es de 24 a
48 horas, alcanzando su elevacién pico a las 10-12
horas, lo que en términos clinicos significa que es
un indicador temprano de inflamacién o de cuadros
de sepsis, aunque no del todo especifico, dada la
variedad de condiciones que podrian alterar sus
niveles plasmaticos 2.

La proteina C reactiva, acorde a su estructura, no
puede atravesar la membrana placentaria, por lo
que los niveles encontrados en el cordon umbilical
o en la sangre periférica son netamente producidos
por el recién nacido °.

FISIOLOGIA DE LA PROCALCITONINA

La procalcitonina es un propéptido hormonal,
generalmente inactivo, de la calcitonina producida
en las células C de la tiroides por la accién del gen
CALC-1, ubicado en el cromosoma 11; tiene un peso
molecular de 14.5 kDa y estd conformada por 116
aminoacidos '°. En su proceso bioquimico, se divide
por la accidon enzimatica en aminoprocalcitonina
(N-PCT o PAS-57) y la unién covalente CT-CT
(calcitonina-calcitonina)  carboxipéptido-l  (CT-
CCP-1), la cual finalmente regresa a un complejo
CCP-I y CT inmadura. Todos los precursores
antes mencionados se elevan ante las infecciones
microbianas o estados inflamatorios, que permiten
predecir la severidad y el riesgo de mortalidad
asociado a los estados infecciosos "".

La vida media de la procalcitonina en los recién
nacidos se encuentra en un rango de 24 a 30
horas, con una rapida induccion de secrecién,
con un pico maximo de entre 3 y 4 horas en
casos de infeccién, y un pico fisiolégico de entre
18 y 30 horas de vida extrauterina, retornando a
niveles normales siempre que no exista infeccion
entre las 40 y 42 horas. En los sujetos sanos, la
procalcitonina muestra niveles circulantes muy
bajos (generalmente menores a 0.5 ng/mL) ',
La sintesis de la procalcitonina se ve altamente
influenciada por el estimulo de citoquinas, como
la interleucina 1 (IL-1) y principalmente por las
endotoxinas bacterianas, especificamente, los
lipopolisacaridos presentes en Gram negativas '2.

UTILIDAD DIAGNOSTICA DE LA PCR

La proteina Creactiva ha sido ampliamente estudiada
en su utilidad diagnostica para la sepsis neonatal
tempranay tardia, validando cada uno de los puntos
de corte que permiten definir el valor, donde la
sensibilidad, la especificidad, los valores predictivos
y las areas bajo la curva sean lo mas altas posibles
para su aplicacion sistematica e interpretacion en las
unidades neonatales de cuidados intensivos.

Meem M., Modak J.,, Morshed M., Islam M. vy
Saha S. (2011) ejecutaron una revisidn sistematica
de la evidencia relacionada con la utilizacién de
reactantes de fase aguda, citoquinas y antigenos
de superficie celular para el diagnéstico temprano
de la sepsis neonatal '3. En la revision se incluyeron
65 articulos relevantes para la interpretacion
estadistica, donde la proteina C reactiva se habia
utilizado en 365 pacientes neonatos a término y
pretérmino como marcador para el diagnostico
temprano de la sepsis. La proteina C reactiva tuvo
un valor de corte promedio de 17 mg/L, en donde la
sensibilidad y la especificidad llegaron al 66 %y 86 %,
respectivamente 3.
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En el 70 % de la evidencia revisada se obtuvo
un valor de corte (cut-off) de 0.2-10 mg/L, cuya
sensibilidad se mantuvo en un rango de 41 a 9%y
una especificidad del 72 al 100 %. En el 15 % de los
estudios el valor de corte oscilé entre 11y 30 mg/L,
dondelasensibilidad se ubicd enunrangode33a56
%y la especificidad, en 74-96 %. En el 15 % restante
de los estudios analizados, el corte manejado fue de
31-95 mg/L, donde la sensibilidad se reporto6 entre
el23%yel 87 %y laespecificidad en unrango del 48
% al 98 % 3. Por tanto, se concluye que a mas altos
valores de corte, la sensibilidad y la especificidad
del marcador disminuyen considerablemente.

Hedegaard S., Kirsten W. y Hvas A. (2015)
realizaron una revision sistematica de la evidencia
cientifica disponible, referente a la utilizacion de
reactantes de fase aguda para el diagndstico de
la sepsis neonatal de inicio temprano y tardio.
Se analizaron finalmente 77 articulos cientificos
donde se utilizé proteina C reactiva, procalcitonina
y amiloide A en los recién nacidos pretérminos; 37
estudios correspondieron al andlisis de la proteina
C reactiva.

La proteina C reactiva en la revision tuvo un
rango de valores de corte de entre 4 y 15 mg/L,
cuya sensibilidad y especificidad variaron en
rangos entre 0.3-0.8 y 0.83-1.00, respectivamente,
hecho que demostré que la proteina C reactiva es
mas especifica para el diagndstico temprano de
la sepsis neonatal. Del mismo modo, se encontro
una variacion en los valores predictivos positivos y
negativos, que se ubicaron en un rango de 077-1.00
y 0.73-0.98, respectivamente .

En relacion con los puntos de corte derivados
de la revision, se encontré que en el punto de 7
mg/L, a las 0 horas del periodo postnatal habia una
sensibilidad de 0.30, una especificidad de 0.98, un
valor predictivo positivo de 0.78, un valor predictivo
negativo de 0.83, mientras a las 24 horas la
sensibilidad fue de 0.91, la especificidad de 0.98, el
valor predictivo positivo de 0.91 y el valor predictivo
negativo de 0.98 ™.

Para el valor de corte de 12 mg/L a las O
horas del periodo postnatal, se encontré una
sensibilidad de 0.6, una especificidad de 1.00,
un valor predictivo positivo de 1.00, un valor
predictivo negativo de 0.75, mientras a las 24
horas la sensibilidad fue de 0.80, la especificidad
de 0.96, el valor predictivo positivo de 0.95 vy el
valor predictivo negativo de 0.87 .

Con los resultados descritos por la revisién de
Hedegaard S., Kirsten W.y Hvas A. (2015), se puede
concluir que la sensibilidad de la proteina C reactiva
mejora a las 24 horas del periodo posnatal y es
ampliamente especifica en el diagndstico temprano
de la sepsis neonatal.

Tolga H., et al. (2016) realizaron un estudio con
una muestra final de 227 recién nacidos ingresados
en la unidad neonatal de cuidados intensivos. El
valor de la proteina C reactiva promedio, medido
en los recién nacidos sépticos (n=76), fue de 1.51
(DE 4.1) mg/dL en todos los grupos; el valor de la

proteina C reactiva en el grupo de sepsis temprana
fue de 0.6 mg/dL (DE 1.0) y en el grupo de sepsis
tardia, de 3 mg/dL (DE 6.3)'. Segun el estudio de
Tolga H. et al. (2016), a un valor de corte superior
a 0.16 mg/dL, medido a las 4y 19 horas posnatales
en el grupo de sepsis probable, se obtuvo una
sensibilidad del 75 %, una especificidad del 76.3
%, un valor predictivo positivo del 50.8 %, un valor
predictivo negativo del 91.9 % y el area bajo la
curva del 77.7 %, mientras en el grupo de sepsis
confirmada la sensibilidad alcanz6 el 71.8 %, la
especificidad el 76.3%, el valor predictivo positivo
el 72.9%, el valor predictivo negativo el 72.5 % y el
area bajo la curva el 77 % .

Gilfillan M. y Bhandari M. (2016) explican, en
su guia de practica clinica, la optimizacién del
diagnostico de la sepsis neonatal cuando se
combinan el marcador CD 64 con la cuantificacién
de la proteina C reactiva. Inicialmente, describen
que la proteina C reactiva a un valor de corte de
10 mg/L muestra la mayor sensibilidad y exactitud
diagnostica para la sepsis neonatal, alcanzando
valores superiores al 90 %, lo cual mejora aun mas
en las mediciones seriales &7,

UTILIDAD DIAGNOSTICA DE LA PCT

Bustos B. y Araneda H. (2012) realizaron un estudio
prospectivo en 53 recién nacidos pretérmino
de bajo peso al nacer, menores de 32 semanas,
evaluados por sepsis de inicio tardio, en los cuales
se cuantificaron los niveles de procalcitonina,
proteina C reactiva y recuento de leucocitos. El
valor promedio obtenido de la proteina C reactiva
en los recién nacidos con sepsis tardia confirmada
fue de 3 ng/mL (0.3-208), que fue significativamente
mayor al valor encontrado en los recién nacidos sin
sepsis, que fue de 0.4 ng/dL (0.1-125) 8.

De acuerdo con los puntajes obtenidos, se
establecio un valor de corte para la procalcitonina
de 0.9 ng/mL, del cual se obtuvieron datos de
precision diagnostica, donde la sensibilidad fue del
88 % (69-97 %), la especificidad del 72 % (51-87 %), el
valor predictivo positivo del 73 %, el valor predictivo
negativo del 87 %, la razén de verosimilitud positiva
de 3, la razon de verosimilitud negativa de 0.2 y
el area bajo la curva de 0.83 (0.70-0.92), que fue
-en relacion con la proteina C reactiva- mayor y
estadisticamente significativa, lo cual indica, segun
las conclusiones del estudio, que la procalcitonina
medida en el momento de la presentacion clinica
tiene mayor utilidad en relaciéon con la proteina C
reactiva para el diagnostico de la sepsis neonatal
tardia 8.

Abdollahi A., Shoar S., Nayyeri F. y Shariat M.
realizaron un estudio en 95recién nacidos admitidos
a la unidad neonatal de cuidados intensivos con
sospecha clinica por factores de riesgo de sepsis
neonatal temprana; en este grupo se realizé una
cuantificacion de la procalcitonina, la interleucina 6
y la proteina C reactiva al ingreso, a las 12y a las
24 horas tras la admisién a la unidad. El valor de
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la procalcitonina, obtenido en los recién nacidos
con sepsis confirmada a posteriori con hemocultivo
fue de 4.3 ng/mL (DE 0.82) y en aquellos con sepsis
clinica fue de 1.84 (DE 0.72), mientras en el control
de las 12 horas el valor en el grupo de sepsis
confirmada fue de 4.2 ng/mL (DE 2.5) y en el grupo
sepsis clinica, de 3.14 ng/mL (DE 1.69) ™.

De acuerdo con los puntajes indicados, se
definieron puntos de corte a partir de los cuales se
determinaron los valores de precision diagndstica,
encontrando que para un valor de corte 21.7 ng/
mL se obtuvo un sensibilidad del 76.6 %, una
especificidad del 78.2 %, un valor predictivo positivo
del 93 %, un valor predictivo negativo del 72 %,
en tanto que para el valor de corte 24.7 ng/mL se
obtuvo una sensibilidad del 72 %, una especificidad
del 80.4 %, un valor predictivo positivo del 76 %, un
valor predictivo negativo del 70 %; la interleucina
6 y la proteina C reactiva son equivalentes en el
diagnostico inicial de la sepsis temprana (19).

Gonzalez Rangel D., Camacho Moreno G. y
Quintero Guevara O. (2016) ejecutaron un estudio
retrospectivo en el cual se analizaron los casos de
162 recién nacidos, admitidos a la unidad neonatal
de cuidados intensivos, con diagndstico de sepsis,
a quienes se les cuantificé procalcitonina. Se
determiné en el estudio que hay mayor probabilidad
de correlacionar el resultado de la procalcitonina
con un hemocultivo positivo cuando el valor es
mayor a 2 ng/mL, cuya posibilidad es del 27.3 %,
con resultados estadisticamente significativos 2.

Se obtuvieron también las caracteristicas
operativas de la procalcitonina para la sepsis;
para el valor de corte >0.5 ng/mL se describio
una sensibilidad del 76.9 %, una especificidad del
46.2 %, un valor predictivo positivo del 23.3 %, un
valor predictivo negativo del 90.4 %, una razén
de verosimilitud positiva de 1.43, una razén de
verosimilitud negativa de 0.5, en tanto que para el
valor de corte >2 ng/mL, la sensibilidad obtenida
fue del 53.8 %, la especificidad del 69.6 %, el valor
predictivo positivo del 27.3%, el valor predictivo
negativodel 87.7 %, larazén deverosimilitud positiva
de 1.77ylarazén de verosimilitud negativa de 0.663.
Al comparar estos valores con la cuantificacion de
la proteina C reactiva, los neutrofilos absolutos
demostraron de forma significativa que la
procalcitonina es un biomarcador eficiente como
predictor de la sepsis comprobada en los recién
nacidos hospitalizados %°.

MATERIALES Y METODOS

Sujetos

Seincluyeron a 204 pacientesingresados ala unidad
de cuidados intensivos neonatales del Hospital
Ginecologico Obstétrico Isidro Ayora y del Hospital
Pediatrico Baca Ortiz, entre septiembre y diciembre
del 2018. Se incluyeron a los recién nacidos
pretérmino y a término con factores de riesgo de
sepsis neonatal, signos clinicos y referencia externa

con diagndstico de sepsis neonatal. Se excluyeron
a los recién nacidos con encefalopatia hipdxica,
asfixia neonatal, sindrome de aspiracién de
meconio, infecciones por TORCH y recién nacidos
postérmino.

Aspectos bioéticos

El protocolo deinvestigacion fue sometido a revisiéon
por parte de los comités de docencia e investigacion
en cada uno de los centros participantes y, ademas,
se remitid al Comité de Etica de Investigacion en
Seres Humanos de la Universidad San Francisco
de Quito, cuya aprobacién de ejecucion se dio el
27 de agosto del 2018. No fue necesario aplicar
un consentimiento informado, dado que el
procedimiento de obtencién de datos fue la revision
documental de las historias clinicas.

Método y analisis estadistico

Se disefid un estudio multicéntrico, descriptivo,
transversaly prospectivo de las cohortes. El proceso
de recoleccién de datos se realizé mediante un
formulario con extension de variables de estudio
y codificacién simple. La informacién se ingreso6 a
una base de datos en Microsoft Excel 2010.

Para las variables cualitativas nominales vy
ordinales, se aplicaron frecuencias relativas y
absolutas, mientras para las variables cuantitativas
discretas y continuas se utilizaron las siguientes
medidas: media, desviacion estandar y rango. Se
agruparon las variables de peso, edad gestacional,
estancia hospitalaria y valores de corte de
leucocitos, neutrofilos, plaquetas, proteina C
reactiva y procalcitonina para su tratamiento como
variables categoricas.

Se aplicaron las pruebas de chi-cuadrado para
las variables categoricas y el test U de Mann
Whitney para la diferencia de rangos, utilizando
la variable de hemocultivo como agrupador entre
las determinaciones de leucocitos, neutrofilos,
plaguetas, proteina C reactiva y procalcitonina. Se
tomaran valores de p<0.05 para la significacidon
estadistica.

También se disefiaron tablas cruzadas de 2 x 2
con el estdndar de hemocultivo para la definicién de
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo,
valor predictivo negativo, razéon de verosimilitud
positiva y razon de verosimilitud negativa. Se
disefiaron curvas ROC con las determinaciones de
cada biomarcador y la referencia de hemocultivo
como determinante de evento; se tomd un area
bajo la curva de 0.5 para establecer la significacion
y fiabilidad. El analisis estadistico fue realizado en el
software IBM SPSS Statistics 23.0.

RESULTADOS

En la tabla 1 se presentan las caracteristicas
sociodemograficas de la poblacién estudiada
tanto en el Hospital Pediatrico Baca Ortiz como el
Hospital Ginecolégico Obstétrico Isidro Ayora. En
ambos centros el género masculino predomina en
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la muestra. Ningun recién nacido estuvo menos
de tres dias en la Unidad Neonatal de Cuidados
Intensivos de ambos centros, en tanto que la
estancia hospitalaria fue mas extensa en el Hospital
Pediatrico Baca Ortiz (45.6 % de los evaluados
estuvieron hasta veinte dias en hospitalizacion).
La mortalidad fue mayor en el Hospital Pediatrico
Baca Ortiz (4 %) en relacion con la del Hospital
Ginecologico Obstétrico Isidro Ayora (1.4 %), o que
marca una diferencia estadisticamente significativa.

Se evidencié una mayor prevalencia de sepsis
confirmada por hemocultivo en el Hospital
Pediatrico Baca Ortiz (35.1 %) frente al 21.8 % del
Hospital Ginecoldgico Obstétrico Isidro Ayora; sin
embargo, se ha de considerar que la muestra es
mayor en el segundo centro (n=147).

No se evidenciaron variaciones especificas
en cuanto a la etnia o procedencia de los recién
nacidos, que pudieran influir en los resultados
finales de la evaluacion.

Tabla 1: Caracterizacion sociodemografica de las cohortes del estudio

Hospital Isidro

Ayora (HGOIA)  Ortiz (HPBO)
Variable N %
Género
Masculino 80 54.4 %
Femenino 67 45.6 %
Etnia
Afroamericano 1 7%
Mestizo 146 99.3%
Indigena 0 0.0%
Procedencia
Costa 8 5.4%
Sierra 139 94.6 %
Estancia hospitalaria (dias)
3.1-10 83 56.5 %
10.1-20 44 299 %
>20 20 13.6 %
Peso (gramos)
<1500 39 26.5%
1501 a 2500 55 37.4%
2501 a 3500 44 29.9%
>3500 9 6.1 %
Edad gestacional (semanas)
<27.6 1 0.7 %
28a31.6 14 9.5%
32a33.6 32 21.8%
34 a36.6 42 28.6 %
>37 58 39.5%
Muerte neonatal
Si 2 1.4 %
No 145 98.6 %
Sepsis por hemocultivo
Positivo 32 21.8%
Negativo 115 78.2%

Hospital Baca

n % X2 0]
39 68.4 %
3.312 0.069
18 31.6%
1 1.8%
55 96.5 % 3.096 0.213
1 1.8%
19 333 %
27.824 0.001
38 66.7 %
25 43.9 %
26 45.6 % 4.482 0.106
6 10.5%
7 123 %
20 35.1 %
6.755 0.08
26 45.6 %
4 7.0%
1 1.8%
3 53 %
5 8.8 % 22.934 0.001
5 8.8 %
43 75.4 %
4 7.0 %
4.604 0.032
53 93.0 %
20 35.1 %
3.836 0.05
37 64.9 %
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En la tabla 2 se muestran los resultados de la suma
de rangos entre los biomarcadores hematolégicos
y la presencia de la sepsis confirmada por
hemocultivo, que actué como una variable de
agrupacion para las dos cohortes. En el andlisis se
encontré que el test de U Mann Whitney para los
leucocitos cuantificados a las 24 horas bajo el punto
de corte, es de 3913 con p=0.915, lo cual indica que
no existe mayor variacion de este parametro entre
los pacientes con o sin sepsis en las primeras 24
horas; un hecho similar ocurre con la cuantificacion
de los leucocitos a las 72 horas, donde el test arroja
un valor de 3271 con p=0.064, indicando asi la

ausencia de una variacién en ambos grupos.

En cuanto al contaje de neutrdfilos totales a
las 24 y 72 horas, se encontraron test de U Mann
Whitney de 3750.50 y 2977, con p=0.583 y 0.008,
respectivamente. En este caso, se evidencia que
hay una variacion significativa del conteo absoluto
de neutrdfilos a las 72 horas de cuantificacién
cuando hay sepsis neonatal confirmada, hecho
que no ocurre en las primeras 24 horas, en tanto
que el contaje de plaquetas bajo el punto de corte
muestra variaciones significativas ante la presencia
de sepsis en el recién nacido, tanto a las 24 como 72
horas de cuantificacion.

Tabla 2: Valoracién de muestras independientes en relacién con los biomarcadores hematolégicos y

sepsis

. Sepsis por
Biomarcador psis p

hemocultivo
Leucocitos = <5000 Positivo 52
células/mm3 (24 horas) Negativo 152
Leucocitos = <5000 Positivo 52
células/mm3 (72 horas) Negativo 152
Neutréfilos = <1000 Positivo 52
células/mm3 (24 horas) Negativo 152
Neutréfilos = <1000 Positivo 52
células/mm3 (72 horas) Negativo 152
Plaquetas = <150000 Positivo 52
células/mm3 (24 horas) Negativo 152
Plaquetas = <150000 Positivo 52
células/mm3 (72 horas) Negativo 152

Rango Suma de TestU
Promegdio rangos 3 T P
Whitney
103.25 5369.00
3913.00 0.915
102.24 15 541.00
115.60 6011.00
3271.00 0.064
98.02 14 899.00
106.38 5531.50
3750.50 0.583
101.17 15 378.50
121.25 6305.00
2977.00 0.008
96.09 14 605.00
71.83 3735.00
2357.00 0.01
112.99 17 175.00
67.47 3508.50
2130.50 0.01
114.48 17 401.50

Tabla 3: Valoracién de muestras independientes en relacién con los biomarcadores hematolégicos de

fase aguda y sepsis

Biomarcador 3$§§let|:3;
Cuantificacién de PCR Positivo 52
(24 horas) Negativo 152
Cuantificacién de PCR Positivo 52
(72 horas) Negativo 152
Cuantificacién de PCT Positivo 52
(24 horas) Negativo 152
Cuantificacién de PCT Positivo 52
(72 horas) Negativo 152

En la tabla 3 se muestran los resultados de la suma
de rangos entre los biomarcadores de fase aguday
la presencia de sepsis confirmada por hemocultivo,
que actué como variable de agrupacién para las
dos cohortes. La cuantificacion de la proteina
C reactiva (PCR) a las 24 y 72 horas muestra una
variacién notable ante la presencia de la sepsis
neonatal, obteniendo una U Mann Whitney de 1382

Rango Suma de TestU
Promgdio rangos 01 1A P
Whitney
151.92 7900.00
1382.00 0.001
85.59 13 010.00
153.05 7958.50
1323.50 0.001
85.21 12 951.50
134.36 6986.50
2295.50 0.001
91.60 13923.50
144.54 7516.00
1766.00 0.001
88.12 13 394.00

y 1323.50 con p=0.001 en ambos casos; por tanto,
este marcador varia considerablemente cuando
existe sepsis en el recién nacido.

Delmismo modo, la cuantificacién de la procalcitonina
(PCT) muestra variaciones significativas en los pacientes
con sepsis, tanto a las 24 como a las 72 horas de su
determinacién, con U de Mann Whitney 2295.50 y 1766,
respectivamente, con p=0.001 en ambos casos.
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Grafico 1: Curvas ROC de PCR, cuantificada a las 24 horas de ingreso en las cohortes de estudio para

sepsis neonatal
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Grafico 2: Curvas ROC de PCR, cuantificado a las 72 horas de ingreso en las cohortes de estudio para

sepsis neonatal
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En el grafico 1 se exponen las curvas ROC, derivadas
de las cuantificaciones de la proteina C reactiva
(PCR) en las primeras 24 horas de admision en
las cohortes del Hospital Pediatrico Baca Ortiz
(izquierda) y del Hospital Ginecolégico Obstétrico
Isidro Ayora (derecha). En la cohorte del Hospital
Pediatrico Baca Ortiz (HPBO) se determind un area
bajo la curva de 0.922, con error estandar de 0.053
y significacion asintética de 0.001; en este caso
se evidencia la baja influencia de falsos positivos
conforme aumenta la sensibilidad de la prueba. En
esta cohorte, el mejor punto de corte observado
fue de 3.07 mg/dL, cuya sensibilidad es del 83.3 % y
los falsos positivos, del 13 %.

Enlacohorte del Hospital Ginecolégico Obstétrico
Isidro Ayora (HGOIA) se evidencia un area bajo
la curva de 0.804, con error estandar de 0.047 y
significacion asintética de 0.001, lo que implica
una baja influencia de los falsos positivos conforme
aumenta la sensibilidad del biomarcador. El mejor
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punto de corte encontrado es de 2.43 mg/dL, con
una sensibilidad del 83 % y falsos positivos del 25 %.

En el grafico 2 se muestran las curvas ROC, referidas
a la cuantificacion de la proteina C reactiva luego de
72 horas, tras el ingreso al hospital en la cohorte del
HPBO (izquierda) y del HGOIA (derecha). En la cohorte
del HPBO se obtuvo un area bajo la curva (AUC) de
0.917, con error estandar de 0.060 y significacion
asintotica de 0.001, lo que muestra la baja influencia de
los falsos positivos conforme aumenta la sensibilidad
del biomarcador. El mejor punto de corte observado
es 4.25 mg/dL, con una sensibilidad del 83.3 % y
falsos positivos del 6.7 %. En la cohorte del HGOIA se
determind un area bajo la curva (AUC) de 0.810, con
error estandar de 0.43, con significacion asintética de
0.001, por lo que no se evidencia la influencia de falsos
positivos en el rendimiento de la prueba. El mejor
punto de corte observado es de 1.51 mg/dL, con una
sensibilidad del 75 % y falsos positivos del 29 %.
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Grafico 3: Curvas ROC de PCT, cuantificada a las 24 horas de ingreso

en las cohortes de estudio para sepsis neonatal
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Grafico 4: Curvas ROC de PCT, cuantificada a las 72 horas de ingreso en

las cohortes de estudio para sepsis neonatal
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En el grafico 3 se muestran las curvas ROC,
correspondientes a la cuantificacion de la
procalcitonina en las primeras 24 horas de ingreso
al hospital, en las cohortes del HPBO (izquierda)
y del HGOIA (derecha). En la cohorte del Hospital
Pediatrico Baca Ortiz se encontr6 un area bajo la
curva (AUC) de 0.744, un error estandar de 0.097
y una significacién asintética de 0.032, indicando
que los falsos positivos tienen una influencia leve
sobre el rendimiento del biomarcador. El mejor
punto de corte encontrado fue de 2.66 ng/mL, con
una sensibilidad del 67 % y falsos positivos del 20 %.

En la cohorte del Hospital Ginecolégico
Obstétrico Isidro Ayora (HGOIA) se evidencia un
area bajo la curva (AUC) de 0.804, con un error
estandar de 0.047 y una significaciéon de 0.001,
gue muestra poca influencia de los falsos positivos
sobre el rendimiento del biomarcador. El mejor
punto de corte encontrado fue de 2.48 ng/mL, con
una sensibilidad del 80 % y falsos positivos del 24 %.
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En el grafico 4 se muestran las curvas ROC para la
cuantificaciéon de la procalcitonina a las 72 horas
luego de la admision en las cohorte del HPBO
(izquierda) y del HGOIA (derecha). En la cohorte
del HPBO se encontré un area bajo la curva
(AUC) de 0.714, un error estandar de 0.105 y una
significacion de 0.60, lo que muestra que hay una
influencia moderada de los falsos positivos sobre
el rendimiento del biomarcador. El mejor punto de
corte encontrado en esta cohorte fue de 0.98 ng/
mL, con una sensibilidad del 83 % y falsos positivos
de 26 %.

En la cohorte del HGOIA se determiné un area
bajo la curva (AUC) de 0.791, con un error estandar
de 0.038 y una significacién de 0.001, lo que
muestra una leve influencia de los falsos positivos
sobre el rendimiento del biomarcador. El mejor
punto de corte encontrado fue de 0.42 ng/mL, con
una sensibilidad del 83 % y falsos positivos del 38 %.
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En la tabla 4 se muestran las validaciones y la
fiabilidad de los biomarcadores, como predictores
de la sepsis neonatal en la cohorte del Hospital
Pediatrico Baca Ortiz. El contaje de leucocitos a
las 24 y 72 horas muestra una sensibilidad muy
baja, por lo que no son eficaces para la deteccion
temprana de la sepsis neonatal; sin embargo, su
capacidad para determinar una mejoria clinica
podria estar descrita en esta cohorte, dada su
especificidad. El conteo de las plaguetas muestra

un perfil de sensibilidad prometedor; no obstante,
la alta influencia de los falsos positivos la hace una
prueba poco fiable.

La cuantificacion de la proteina C reactiva
muestra una sensibilidad del 92 % tanto en la
cuantificacion temprana como tardia, porlo que es
un buen biomarcador para la deteccién temprana.
La cuantificacion de la procalcitonina se ve mejor
ponderada para la prediccién de la sepsis tardia,
dada su razén de verosimilitud positiva de 3.75.

Tabla 4: Validez y fiabilidad de los biomarcadores de sepsis neonatal en la cohorte del Hospital

Pediatrico Baca Ortiz

Biomarcador

(%)

Leucocitos (= <5000 cel/

mm3): 24 horas 42.00
Leucocitos (= <5000 cel/

mm3): 72 horas Seilte
Neutréfilos (= <1000 cel/

mm3): 24 horas 42.00
Neutréfilos (= <1000 cel/

mm3): 72 horas ST
Plaquetas (= <150000 cel/

mm3): 24 horas 75.00
Plaquetas (= <150000 cel/

mm3): 72 horas S
PCR (= >1.5 mg/dL): 24 horas 92.00
PCR (= >1.5 mg/dL): 72 horas 92.00
PCT (= >2 ng/dL): 24 horas 67.00
PCT (=>2 ng/dL): 72 horas 75.00

Sensibilidad Especificidad

VPP VPN

(%) %) k) R LR-
87.00 71.00 65.00 3.23 0.67
93.00 80.00 64.00 4.71 0.72
93.00 83.00 67.00 6.00 0.62
80.00 73.00 61.00 4,78 0.61
80.00 75.00 80.00 3.75 0.31
80.00 77.00 86.00 4.15 0.21
67.00 69.00 91.00 2.79 0.12
80.00 79.00 92.00 4.60 0.10
53.00 53.00 67.00 1.43 0.62
80.00 75.00 80.00 3.75 0.31

Tabla 5: Validez y fiabilidad de los biomarcadores de la sepsis neonatal en la cohorte del Hospital

Ginecoldgico Obstétrico Isidro Ayora

Biomarcador (HPBO) Sensibilidad Especificidad VPP VPN LR+ LR-
Leucocitos (= <5000 cel/ 25.00 93.00 50.00 81.00  3.57 0.81
mm3): 24 horas
Leucocitos (= <5000 cel/ 20.00 92.00 4200 80.00  2.50 0.87
mm3): 72 horas
Neutrofilos (= <1000 cel/ 18.00 93.00 4100 8000  2.57 0.88
mm3): 24 horas
Metiroios <1000 el 15.00 93.00 3800 79.00 214 0.91
mm3): 72 horas
Plaquetas (= <150000 cel/ 57.00 77.00 43.00 86.00  2.48 0.56
mm?3): 24 horas
Plaguetas (= <150000 cel/ 68.00 77.00 4600 89.00  2.96 0.42
mm3): 72 horas
PCR (= >1.5 mg/dL): 24 horas 85.00 62.00 4000 93.00 2.24 0.24
PCR (= >1.5 mg/dL): 72 horas 75.00 72.00 44.00 91.00 2.68 0.35
PCT (= >2 ng/dL): 24 horas 75.00 61.00 3600 89.00  1.92 0.41
PCT (= >2 ng/dL): 72 horas 48.00 84.00 46.00 8500  3.00 0.62
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En la tabla 5 se explican los valores de fiabilidad y
validez de los biomarcadores para la sepsis neonatal
en la cohorte del Hospital Ginecologico Obstétrico
Isidro Ayora. El conteo de leucocitos y absoluto de
neutroéfilos muestra una sensibilidad baja en las 24
y 72 horas (25-20 % para los leucocitos y 18-15 %
para el conteo de neutrdfilos) y, por consiguiente,
un bajo valor predictivo positivo, provocando asi
que este indicador no sea fiable para la deteccion
temprana de la sepsis neonatal.

La cuantificacion de la proteina C reactiva
(PCR) muestra un valor predictivo negativo de 93
% y una sensibilidad del 85 % en las primeras 24
horas, indicando una razén de verosimilitud de
0.24, lo que lo hace un biomarcador fiable para la
valoracién de la sepsis temprana. En esta cohorte, la
procalcitonina mostré valores bajos de sensibilidad
alas 72 horas, con una razén de verosimilitud de 3,
lo cual podria ser prometedor como biomarcador
de la sepsis tardia.

DISCUSION

Aspectos epidemiolégicos y factores de riesgo
En este estudio se manejaron dos cohortes
heterogéneas de recién nacidos, en las que
predomind el género masculino, lo cual en estudios
como el de Hakeem, Mohsen y Ahmed (2015) se
describe como un factor de riesgo no modificable
para el desarrollo de la sepsis neonatal 2. Ademas,
en nuestras cohortes se encontrd una prevalencia
de sepsis confirmada por hemocultivo en un rango
del 21.8 % al 35.1 %, que permite contrastarlo con
los estudios como el de Hakeem, Mohsen y Ahmed
(2015), en donde un grupo de control negativo
esta ausente y, por tanto, no permite la estimacion
de los indicadores de validacion de las pruebas
diagnosticas.

En el estudio de Hisamuddin et al. (2015) la
estancia en el hospital principalmente se encuentra
en un rango de 3 a 42 dias, siendo mas comunes
las estancias cortas de entre 3 y 10 dias %, hecho
que ocurre ademas en nuestro estudio, en el
que los participantes en un rango de 43.9 % a
56.5 % tuvieron una hospitalizacion de 3.1 a 10
dias, contados desde su admisién a la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales, considerando que
el ingreso a dicha area supone un riesgo adicional
de morbilidad en este grupo de pacientes.

La mortalidad neonatal durante el proceso de
estudio estuvo en un rango de 1 a 4 fallecimientos,
similar al encontrado en un estudio de validacion
de reactantes de fase aguda para la identificacion
temprana de la sepsis neonatal, ejecutado por
Kordek et al. (2014), en el que se hallaron seis
fallecidos durante la investigacion, dato cercano al
estimado internacional, por lo que no se observo
una variacién o discrepancia en este aspecto en
relacion con otros estudios similares #.

En nuestras cohortes, una gran mayoria
presentaba un peso de 1501 a 2500 gramos, y en

un rango del 12.3 % al 26.5 %, un peso menor a
1500 gramos; estos datos se correlacionan con
un analisis multicéntrico ejecutado por Kordek et
al., cuya media de peso en los recién nacidos con
sepsis neonatal fue de 1502 (DE 950) gramos, la
cual fue descrita, ademas, como un factor de riesgo
adicional a los principales para el desarrollo de la
sepsis neonatal 23 sin embargo, este hecho no fue
observado con frecuencia en nuestras cohortes.

Un factor de riesgo encontrado en nuestras
cohortes  fue la  prematuridad, descrita
internacionalmente como un elemento de peligro
anexo para la sepsis neonatal temprana y que en
los estudios comparados es un factor de inclusion
y de revisién para la correlacion en los modelos
multivariados.

Biomarcadores para la deteccién temprana de
la sepsis neonatal

En nuestras cohortes se consideraron los conteos
hematolégicos (leucocitos, neutrofilos y plaquetas)
y de reactantes de fase aguda (proteina C reactiva 'y
procalcitonina) para la estimacion de la validez y la
fiabilidad de dichos biomarcadores, que permiten
la evaluacion temprana de la sepsis neonatal.

En el estudio ejecutado por El-Sonbaty et al.
(2016) se realizaron conteos celulares de leucocitos
y plaquetas, mediante los cuales se determind
una media de 9600 células/mm3 y de 48 000
plaguetas/mm?3, respectivamente, en los recién
nacidos diagnosticados con sepsis neonatal con
hemocultivo '3, Estos hallazgos son distintos alos de
nuestro estudio, en el que encontramos una media
de leucocitos en ambas cohortes de 5369 células/
mm3 y de 37 350 plaquetas/mm? en los recién
nacidos con presencia de hemocultivo positivo.
Sin embargo, se debe considerar que actualmente
estos indicadores no son utilizados por si solos
para la prediccién de la sepsis neonatal, sino que
se combinan con reactantes de fase aguda para la
optimizacién de la validez y fiabilidad.

Kordek et al. (2014) establecieron la validez y
fiabilidad del conteo de leucocitos a las 24 horas de
admisién en las salas de cuidados intensivos para
el monitoreo y valoracién de la sepsis neonatal en
los recién nacidos con factores de riesgo. En este
estudio la prueba fue positiva, con un valor de corte
mayor a 11 900 células/mm3, en el que se encontro
una sensibilidad del 51.16 %, una especificidad del
50.68 %, un valor predictivo negativo del 78.13 % y
un valor predictivo positivo del 23.16 %. En nuestro
estudio, el conteo de leucocitos se ubicd en un punto
de corte mas bajo para el establecimiento de la
prueba positiva, con una sensibilidad del 29 %, una
especificidad del 92 %, un valor predictivo positivo
del 56 %, un valor predictivo negativo del 79 %, una
razéon de verosimilitud positiva de 3.63 y negativa
de 0.77, por lo que no se considera que el conteo
de leucocitos a las 24 horas de admision permita
predecir la sepsis neonatal o su evaluacién 6ptima.

En cuanto a los reactantes de fase aguda, en un
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estudio ejecutado por Park et al. (2014) se realizd
una comparacién entre la cuantificacion de la
procalcitonina y la proteina C reactiva en pacientes
con sepsis sospechada y confirmada a posteriori.
En el grupo de sospecha de sepsis, que finalmente
tuvo resultados negativos, se obtuvo una media de
procalcitonina de 15.64 mg/dL. En nuestro analisis
este valor medio fue de 5.33y 3.07 ng/mL alas 24y
72 horas en los recién nacidos con sepsis negativa
por hemocultivo, en tanto que el valor obtenido en
los recién nacidos con sepsis fue de 20.32 y 7.14
ng/mL a las 24 y 72 horas, que son equivalentes a
los mostrados en el estudio de Park et al., en el que
se describe un valor de 56.27 mg/L en los recién
nacidos con sepsis neonatal 2.

En nuestro andlisis la procalcitonina alcanza
una sensibilidad del 73 %, una especificidad del 61
%, un valor predictivo positivo del 39 %, un valor
predictivo negativo del 87 % en un valor de corte
de 2 ng/mL; en el andlisis de Park et al., se describe
una sensibilidad del 72.22 %, una especificidad del
69.32 %, un valor predictivo positivo del 14.4 % y
un valor predictivo negativo del 97.2 % en un punto
de corte de 1 mg/L #* que, en consecuencia, son
bastante semejantes a los encontrados en nuestras
cohortes.

En su estudio, Peidrd et al. (2007) evaluaron la
cuantificacion temprana de la procalcitonina en
los recién nacidos con sepsis neonatal y factores
de riesgo. La cuantificacién de la procalcitonina
se realizd a las 12 y 24 horas de admisién,
estableciendo un corte de 2 ng/mL. Seglin este
analisis, la sensibilidad fue del 40 %, la especificidad
del 76.9 %,; el valor predictivo positivo del 7.4 %,; el
valor predictivo negativo del 96.5 %, la razén de
verosimilitud positiva de 1.73y la negativa, de 0.78%°.
En nuestras cohortes se obtuvieron los siguientes
resultados: sensibilidad: 73%; especificidad: 61%;
valor predictivo positivo: 39%; valor predictivo
negativo: 87%; razon de verosimilitud positiva: 1.87,
y razdn de verosimilitud negativa: 0.44, observando
diferencias en la especificidad respecto al estudio
mencionado.

La cuantificaciéon de la proteina C reactiva se ha
descrito, ademas, como un marcador de evaluacion
de la sepsis tanto temprana como tardia. Park et
al. (2014) cuantificaron la proteina C reactiva en
los recién nacidos con factores de riesgo de sepsis,
estableciendo un valor de corte de 5 mg/L; la
sensibilidad fue del 67.44 %; la especificidad del 73.68
%; el valor predictivo positivo del 42.03 %; el valor
predictivo negativo del 88.89 %y un area bajola curva
de 0.801 2% En nuestro estudio, en la cuantificacion
temprana de la proteina C reactiva, en un corte de
1.5 mg/dL, se obtuvieron una sensibilidad del 87
%, una especificidad del 63 %, un valor predictivo
negativo del 87 %, un valor predictivo positivo del 39
% y un area bajo la curva de 0.810, resultados que
son similares a los del estudio citado.

En un andlisis realizado por Hisamuddin et
al. (2015) se revisé la fiabilidad de la proteina C

reactiva cuantificada a las 72 horas en los recién
nacidos con factores de riesgo de sepsis. En este
estudio se obtuvieron los siguientes resultados
para la cuantificacién de la proteina C reactiva a
las 72 horas: una sensibilidad del 76.92 %, una
especificidad del 53.49 %, un valor predictivo
positivo del 80 %; un valor predictivo negativo
del 48.94 % 22 en contraste con lo obtenido en
nuestras cohortes en un valor de corte de 1.5 mg/
dL: sensibilidad del 79 %, especificidad del 73 %,
valor predictivo negativo del 93 %, y valor predictivo
positivo del 50 %, siendo parcialmente similares,
lo que indica que la proteina C reactiva puede
descartar enfermos con sepsis neonatal e incluso
predecir el prondstico.

CONCLUSIONES

El conteo de leucocitos, neutrdéfilos y plaquetas no
es un biomarcador valido o fiable para la deteccion
precoz de la sepsis neonatal frente a los reactantes
de fase aguda, como la proteina C reactiva y
la procalcitonina, que muestran una mejor
correlacion con el estandar de oro y la fiabilidad sin
la interferencia amplia de los falsos positivos.
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