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Introduccion

Las sepsis son sin duda uno de 1los grandes
problemas en el
Neonatologia vy, entre ellas, la sepsis
nosocomial (SN) supone una de las mayores

ejercicio de la

preocupaciones en las unidades
neonatales. Su importancia ha ido
aumentando a medida que los avances
cientificos han permitido una mayor
supervivencia de recién nacidos grandes
prematuros o con enfermedades graves. Las
SN representan un gran porcentaje de las
sepsis tardias siendo 1los Estafilococos
coagulasa negativos (SCoN) los agentes
etiolbébgicos predominantes. Las SN no sélo
causan un aumento en la mortalidad, sino
también incrementan la duracidén de la
estancia, los dias de ventilacidén, y la
frecuencia de enterocolitis necrotizante

y de enfermedad pulmonar crébnica. Su
sintomatologia clinica es bastante
inespecifica, por lo tanto, el

diagnéstico de sospecha de infeccidén debe
hacerse lo més precoz posible para

iniciar la terapéutica de forma inmediata
y mejorar, de esa forma, el prondstico.

Al hablar de sepsis neonatal en Espafia es
imprescindible hablar del Grupo de
Hospitales Castrillo que es un grupo de
referencia en patologia
neonatal en nuestro pais. Este grupo
inicié su andadura en Abril de 1995 vy
actualmente estéa integrado por 35
Unidades/Servicios de Neonatologia

infecciosa

repartidos a lo largo de toda la
geografia de nuestro pais y es coordinado
desde el Hospital Universitario Central
de Asturias en Oviedo.

Los estudios del Grupo de Hospitales
Castrillo situan en Espafia la incidencia
de sepsis de transmisidén nosocomial en
2,1 % de los ingresos en unidades
neonatales, con una mortalidad del 11,8
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', Las cifras son similares a las de
otros paises desarrollados como Estados
Unidos y muy inferiores a las de 1los
paises en vias de desarrollo?. En realidad
esto es sb6lo la punta del iceberg, puesto
que son muchos mé&s los neonatos gque son
chequeos
sepsis y son tratados con antibidéticos.
En un estudio estadounidense sbélo el 2,2

[)

% de los recién nacidos chequeados para

sometidos a para descartar

sepsis cumplié finalmente criterios de
infeccién posible, probable o probada’.

Aunque el concepto de sepsis estd muy
extendido y forma parte de la practica
diaria de nuestros hospitales, se observa
una gran disparidad en los «criterios
empleados para definir sepsis neonatal en
la literatura médica cientifica’. En afios
anteriores se requeria de un cultivo
positivo o de la presencia de shock para
definirla. A partir de 2001, se aceptd
definir como sepsis al sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica (SRIS)
secundaria a una infeccidén documentada o
sospechada méds la presencia de algunas
variables generales de tipo inflamatorio
y otras de tipo hemodindmico®. Aunque en
esta conferencia se introdujeron algunas
puntualizaciones referentes a la
poblacidn pedidtrica, no se podia
considerar que las definiciones generales
adaptadas a la realidad
pedidtrica y neonatal. Es en el consenso

estuvieran

publicado en 2005° donde se adecuaron a
los distintos grupos de edad (incluyendo
neonatos) . Sin embargo, este consenso
excluia explicitamente a los prematuros
por lo que no se considera que exista hoy
dia una definicién de consenso para
sepsis asumible en las unidades

neonatales y aplicable a los prematuros.
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Ademds de definir sepsis, también deben
establecerse criterios para tipificarlas.
Segun la edad al inicio de los sintomas
se pueden clasificar en sepsis de inicio
precoz (antes de las 72 horas o de los 6
primeros dias de vida segUin autores) vy
sepsis de 1inicio tardio (después de las
72 horas o de los 7 dias de vida). Segun
la via de adquisicién de 1la infeccidn
podemos distinguir sepsis verticales dque
son las transmitidas de la madre al feto
o al recién nacido durante los procesos
inherentes a la maternidad vya sea el
embarazo, parto o la lactancia vy, las
sepsis horizontales que son las que el
recién nacido adquiere tras el nacimiento
por contagio a partir de las personas u
objetos de su entorno. Dentro de ellas
ocupan un lugar fundamental las SN
adquiridas durante el cuidado de los
pacientes ingresados en las unidades de
hospitalizacidn.

En el Grupo de Hospitales Castrillo’
llegaron a un consenso para definir

sepsis comprobada basado en la
constatacidén de sintomas o signos
clinicos de infeccidn, marcadores

bioldgicos de SRIS % hemocultivo

positivo; sepsis clinica en <caso de
presencia de datos clinicos y marcadores
bioldégicos de SRIS pero hemocultivo
negativo; vy bacteriemia asintomatica por
la ausencia de datos clinicos, normalidad
marcadores

de los bioldégicos v

hemocultivo positivo. También se
establecié un consenso para distinguir
cuando la infecciones debian considerarse
de origen nosocomial, empleando no solo
criterios temporales sino también
epidemiolégicos y microbiolégicos®. Estos

criterios fueron los siguientes:
Sepsis nosocomial confirmada

‘RN mayor de 72 horas de vida y menor de
28 dias, con clinica (apnea, bradicardia
o taquicardia, inestabilidad térmica,

intolerancia alimenticia, etc.) y
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biologia de sepsis y hemocultivo

positivo.

‘En RN menores de 72 horas de vida se
necesita para el diagnéstico: factores de
riesgo de transmisidén nosocomial, clinica
y bioldégica de sepsis, hemocultivo
positivo a germen tipico de transmisidn
ambiente

nosocomial, epidémico y

ausencia de factores de riesgo de

transmisidén vertical.
Bacteriemia nosocomial

‘RN mayor de 72 horas de vida y menor de
28 dias,
transmisién nosocomial, no clinica ni

factores de riesgo de

biologia de sepsis y hemocultivo
positivo.

La incidencia varia mucho en las
distintas series publicadas debido a 1la
gran disparidad de los criterios

utilizados para incluir pacientes con SN
en la literatura médica cientifica. Lo
que si es un hecho es que la incidencia
de SN se ha incrementado en las Ultimas
décadas, probablemente en relacidén con
una mayor supervivencia de los recién
nacidos de muy bajo peso.

Teniendo en cuenta estas diferencias vy
para conocer la frecuencia real de las SN
en los servicios de Neonatologia en el
“Grupo de
analizé la incidencia incluyendo las SN

Hospitales Castrillo” se

de todos los recién nacidos ingresados

independientemente del peso al
nacimiento, de donde estuvieron
ingresados (UCI neonatal, unidades de
cuidados intermedios, ...) y de la edad
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(incluyendo las sepsis que se inician en
nifios de mas de 28 dias pero que todavia
estdn 1ingresados en Neonatologia). En
este estudio!, las sepsis que iniciaban la
clinica después del tercer dia de vida
fueron consideradas nosocomiales y
consideraban como
verticales tardias, y por tanto no se
incluian, cuando el patdédgeno aislado era
habitual de transmisidén vertical (EGB, E.
Coli) vy ademéds se aislaba en exudado
vaginal materno y/o en tres 6 mas

Gunicamente se

exudados periféricos del recién nacido
tomados durante el primer dia de vida.
Las sepsis que iniciaban 1la clinica en
los tres primeros dias eran consideradas
verticales % para incluirlas como
nosocomiales precoces se exigia que el
mismo germen patdgeno aislado en sangre
fuera también aislado en material de
diagnéstico y/o tratamiento, en otros
nifios ingresados o en el personal
sanitario en contacto con el recién
nacido durante los dos primeros dias de
vida. Teniendo en cuenta todas las
premisas anteriores y sobre un total de
30.993 recién nacidos ingresados entre
Enero de 1996 vy Diciembre de 1997, se
diagnosticaron 730 sepsis (2,3%) en 662
recién nacidos (2,1%), siendo la
frecuencia por 1000 dias de ingreso de
0,89. Es importante destacar que la
frecuencia fue mds alta en los recién
nacidos de menos de 1500gr (15,6% vs
1,16%) y en los ingresados en hospitales
de tercer nivel.

La comparacién con los datos de la
dificil debido a los
diferentes criterios de inclusién. Como

literatura es

era de esperar, la incidencia en recién
nacidos de muy bajo peso (< 1.500 gr) es
mads alta, refiriéndose en la literatura
cifras entre el 19-25%%°. Estos nifos,
ademés de su inmadurez inmunoldgica wvan a
estar expuestos a un mayor numero de
situaciones de riesgo (ingreso en UCIN,
catéteres,

nutricién parenteral,
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ventilacién mecénica, etc) que en

conjunto condicionaran una mayor
frecuencia de infecciones. En el estudio
“Sepsis Nosocomial en nifios < 1500 gr”
que lleva a cabo el Grupo de Hospitales
Castrillo se observa un aumento de la
incidencia entre el andlisis realizado en
1996-97 (15,6%) y los ultimos afios en los
que la frecuencia oscila entre 27-32%
posiblemente en relacidédn con una mayor
supervivencia de nifios de cada vez menos

peso al nacimiento (datos no publicados).

La etiologia de la sepsis en el “Grupo de
Hospitales Castrillo” es superponible a
la referida en otras series destacando
los ScoN especialmente el Staphylococcus
epidermidis (42 %), Candida spp. (11,5
%), E. coli (7,9 %), Enterococcus (7,7 %)
y Klebsiella (7 %) (Tabla 1).
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Tabla 1: Distribucion de gérmenes implicados en los 730 episodios de
SN!

Total < 1500 gr. | = 1500 gr. < 28 dias =28 dias

Germen (%) n=362 n =368 n =646 n=84

GRAN - POSITIVOS 432 (58,4) | 205 (55,5) | 227 (61,3) | 386 (59,0) | 46 (54,7)

S. epidermidis 310(42,0) | 156(42,3) | 154 (41,6) | 277 (42,3) 33 (39,3)
Enterocaccus 5T(LT 28 (7,6) 20(7,8) 49(7,5) 8(9,5)
S. aureus 31(4,2) 11(3,0) 20(54) 19(4,4) 2(2,4)
Otros SCoN 9(1,2) 4(1,1) 5(1.3) 8(1,2) 1(12)
S. viridans 14 (1.9) 1(03) 13 (3,5)% 14(2,1)

Otros 11(1,5) 5(1.3) 6(1,6) 9(1.4) 1(24)
GRAM- NEGATIVOS | 218(29,5) | 105 (28,5) | 113 (30,5) | 192 (29,3) | 26(31,0)
E. coli 58 (7.8) 1 (3.1 37 (10,001 53(8,1) 5 (6,0)
Klebsiella 51(7,0) 18 (7,6) 213(6,2) 45(6,9) 6(7,1)
Pseudomonas 36 (4,8) 21 (5,7) 15 (4,00 30(4,6) 6(7,1)
Enterobacter 28(3,8) 8(2,2) 20 (540 24(3,6) 4(4,8)
Serratia 14 (1,9) 9(24) 5(1,3) 1L 3(3,5)
Otros 31(4.2) 18 (4,9) 13 (3,5) 19(44) 1(14)
HONGOS

Candida spp 85(11,5) 57 (15,40 18 (7.5) 74 (11,3) 11(13,1)
Otros 4(0,5) 2(0,5) 2(0,5) 3(0,4) 1(L,2)

SCoN: Stafilococo coagulasa negativo. *P<0,001; 1P<0,05; $P<0,01 entre grupos de nifios < 1500 gr. y 2 1500gr. Se presenta
como nimero absoluto con el porcentaje entre paréntesis. Hubo 9 casos de sepsis con dos pérmenes

La mayoria de los casos de SN se producen
en neonatos de Muy Bajo Peso al Nacer
(MBPN) (<1.500 g) ingresados en la Unidad
Neonatal de Cuidados Intensivos (UCIN).
La distribucidn de los patdgenos
causantes de SN puede variar
significativamente entre los distintos
centros y temporalmente. Asi, en los
datos recogidos en este Ultimo afilo por el
Grupo de Hospitales Castrillo en RN MBPN
(datos no publicados) el 47,2% de 1los
casos se deben a Staphylococcus
epidermidis. Destaca, ademéas, el
incremento de otros ScoN no epidermidis,
que alcanzaron el 9,7%. Entre los gram
negativos el patdgeno més frecuente fue
Klebsiella (10,7%). Los hongos (Cdndidas
spp) fueron aislados con
inferior a afios anteriores (Tabla 2).

frecuencia
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Tabla 2: Distribucion de gérmenes implicados en los 544 episodios de
SN en RN MBPN en el afio 2011

Casos %%

GRAM — POSITIVOS

S. epidermidis 257 47.2
Otros EC (-) 53 9.7
Enterococo 30 5.5
S. Aureus™* 17 3.1
Otros G (+) 2 0.4
Klebsiella*** 58 10,7
E. coli 25 4.6
Serratia 23 4,2
Enterobacter 21 3.9
Pseudomonas 20 3.7
Otros G (-) 5 0.9
Candida spp. 33 | 6,1

Las infecciones nosocomiales son causadas
por patdgenos ubicados en el servicio de
neonatologia que llegan hasta el recién
nacido transportados por las manos del
través del
material de diagndbstico y/o tratamiento.

personal sanitario o a
Una vez contaminado el recién nacido, el
paso a 1infeccidén dependerd del tipo de
microorganismo, de la intensidad del
inéculo, de las defensas del neonato y de
las técnicas que favorezcan la invasién
de la sangre!’ y por tanto los factores de

riesgo que favorecen su aparicién son'''?:
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RN de MBPN,
defectos inmunitarios y el elevado tiempo

justificado por los

de hospitalizacidén que habitualmente
necesitan.
Uso de catéteres intravasculares,

aumentado por una serie de circunstancias
como:

- Edad del RN en el momento de la
canalizacién del catéter, a mayor edad,
mayor posibilidad de colonizacidén, ya que
el recién nacido estard ©parcialmente
colonizado a partir del 5° dia de vida
aproximadamente; a partir del 7° dia la
colonizacidén es generalizada.

- Tiempo de permanencia del catéter, y

- Condiciones de la técnica para la
insercidén del catéter

La presencia de tubos endotraqueales,
vdlvulas de derivacidén, sondajes, etc.
Nutricidn parenteral \% lipidos
constituyen un buen caldo de cultivo para
los gérmenes. Ademés, las emulsiones

lipidicas posiblemente impiden la funcidén

normal de los neutrdédfilos y macrdfagos vy
facilitan la invasidén bacteriana.

Antibidticos previos. El uso y abuso de
antibidéticos de amplio espectro pueden
favorecer la proliferaciédn de gérmenes,
asi como seleccionar cepas resistentes.

Otros factores: infeccidén grave previa,

algunos farmacos (corticoides, etc.),
exanguinotransfusién, tiempo de estancia

hospitalaria, actos quirtrgicos, etc.

También favorecen el desarrollo de SN la
insuficiencia de personal sanitario que
hace dificil seguir los protocolos de
limpieza, el lavado v desinfeccidn
insuficiente de las manos como vehiculo

de contaminacién del RN y por tanto
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principal causa de colonizacién del
neonato, vy la wutilizacién del material
que va a estar en contacto con el nifio

insuficientemente desinfectado.

Los signos clinicos de SN son muy
inespecificos, lo cual unido a su elevada
incidencia obliga a tratar empiricamente
a muchos

neonatos con antibidéticos

intravenosos.

Por ello en las unidades de neonatologia
continua siendo un reto el diagndéstico de
las SN. El1 objetivo es establecer un
diagnéstico de sospecha precoz basado en
criterios clinicos vy biogquimicos, que
tratamiento

permita establecer un

antibidtico empirico precoz, hasta
obtener el resultado del hemocultivo

(gold esténdar) .

Son precisas complementarias
suficientemente sensibles y especificas
para ayudar al clinico en 1la toma de

pruebas

decisiones. En las uUltimas décadas se han

estudiado diversos marcadores de
infeccidédn neonatal, sobre todo indices
leucocitarios y reactantes de fase aguda,
algunos de los cuales se wutilizan de
manera habitual en la practica clinica.
Sin embargo, para la SN existen
comparativamente menos informacidén sobre
estos marcadores que para la sepsis de
transmisidén vertical, y ninguna prueba de
laboratorio ha demostrado ser capaz de
proporcionar un diagnéstico
suficientemente fiable vy precoz, por lo
que se siguen buscando nuevos marcadores

de infecciédn.

Es necesario tipificar cuales son 1los
sintomas clinicos que mejor definen el
SRIS neonatal y determinar cuéles son los

REVISTA
MEDICA
DIGITAL

valores de hemograma, proteina C reactiva
(PCR), procalcitonina (PCT) e
interleuquinas que de forma aislada o en
definan con

combinaciones diversas

precisién la presencia de una infeccidn.

Signos clinicos de infeccién nosocomial

Las manifestciones clinicas de la sepsis
neonatal son muy inespecificas y
variadas, y con frecuencia inicialmente
sttiles, siendo compatibles con multiples
entidades en el periodo neonatal. Por
ello aunque el valor del Jjuicio clinico
ha sido muchas veces puesto en duda por
su subjetividad, en nuestra opinidn no se
debe despreciar 1la valoracidén a pie de
cuna del neonatdlogo experimentado.

Clinica inicial

- “No va bien”

- Mala regulacién de la temperatura
(fiebre/hipotermia)

- Dificultades para la alimentacidn

- Apatia

- Taquicardia inexplicable

Fase de estado. Se acenttia la clinica
inicial y ademés:

I. Sintomas digestivos:

- Rechazo de las tomas
- Vémitos/diarrea

- Distensidén abdominal
- Hepatomegalia

- Ictericia

IT. Sintomas respiratorios:

- Quejido, aleteo, retracciones

- Respiracidén irregular

- Aumento de necesidades de oxigeno
o parédmetros ventilatorios

- Taquipnea

- Cianosis
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- Pausas de apnea
ITII. Signos neuroldégicos:

- Apatia/Irritabilidad

- Hipotonia/hipertonia

- Temblores/convulsiones
- Fontanela tensa

Fase tardia
I. Signos cardiocirculatorios:

- Palidez/cianosis/moteado
(“aspecto séptico”)

- Hipotermia, pulso débil

- Respiracidén irregular

- Relleno capilar lento

- Hipotensidén

IT. Signos hematoldégicos:

- Ictericia

- Hepatoesplenomegalia
- Palidez

- Parpura

- Hemorragias

La temperatura en neonatos sépticos puede
ser elevada, baja o normal. En neonatos a
término es mas frecuente la fiebre que en
prematuros, donde es mas frecuente la
tendencia a la hipotermia®®.

Hemograma

El hemograma sigue siendo el anédlisis de
laboratorio mé&s requerido frente a la
sospecha de infeccidén nosocomial por su
disponibilidad en la mayoria de nuestros
medios.

El recuento de gldébulos blancos buscando
la presencia de leucocitosis o leucopenia
es de poca utilidad clinica, pero con la
combinacién del andlisis del numero total
de neutrofilos, numero de neutrdfilos
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inmaduros y el cociente entre el numero
de inmaduros sobre el numero total de
neutré6filos (relacidén I/T) constituye un
pardmetro de laboratorio muy util.

Cladsicamente se utilizan los criterios de
Manroe para definir la sospecha de

infeccidén como:

- Neutré6filos absolutos >15.000/mm’
o < 1500/mm®
- Plaquetas < 100.000/mm?
- Cociente I/T alterado:
primeras 24 horas > 0,16
hasta el 5° dia > 0,13
5-30 dias > 0,12

Sin embargo estos parametros

leucocitarios se pueden alterar de forma

importante en muchas situaciones de
estrés (neumotorax, convulsiones,
hipoxia, etc) y  pueden simular una

respuesta infecciosa.

La repeticidén del recuento vy férmula
leucocitaria cada 6-12 horas aumenta de
forma importante su valor predictivo.

Citoquinas

Tanto las proinflamatorias (interleuquina
2, interleuquina 6, interferon gamma vy
factor de necrosis tumoral alfa) como las
aniinflamatorias (interleuquina 4 e
interleuquina 10) se elevan en neonatos
con infeccidén en comparacidn con neonatos

no infectados.

Sin embargo estas citoquinas no se
utilizan en la practica clinica rutinaria
debido a su alto coste vy porgque como
marcador aislado no son sufientemente

sensibles para detectar sepsis neonatal.
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Mucho se ha discutido sobre el valor de
la interleuquina 6 (IL6), un polipéptido
de 184 glicosilada en
posiciones 73 y 172 y fosforilada, que se
monocitos/macréfagos,
mastocitos,
queratinocitos, 1linfocitos T vy algunas

aminoacidos,

produce en los
endotelio vascular,
lineas celulares tumorales. La IL-6 es un
importante
sistémica

mediador en la respuesta
huésped a la

Alcanza picos

precoz del
infeccién. maximos de
concentracién rapidamente tras el inicio
de la bacteriemia, varias horas antes de
que comience la regulacién de la PCR
mediada por la propia IL-6. Numerosos
estudios afirman que las concentraciones
de IL-6 son un marcador precoz de sepsis

neonatal.

En las sepsis confirmadas (sepsis clinica

con hemocultivo ©positivo) presenta una
sensibilidad del 100%. En relacién con la
existencia de sepsis clinica segun

estudios la sensibilidad llega a ser del
90% vy la especificidad del 78-90%. Su

combinacién con el TNFa alcanza una
sensibilidad del 98,5%, con especificidad
del 90% y valor predictivo negativo del
90% (para valores de IL-6 >32 pg/ml vy
TNF-a >12 pg/ml).

Reactantes de fase aguda

Son proteinas inespecificas, que  son
producidas por el higado en respuesta a
la inflamacidén tisular, infeccidn %
trauma. Se usan independientemente o en
combinacidén con otros test diagndsticos
como marcadores de sepsis en el periodo
neonatal. Los de més wutilidad en el
momento actual por su

operatividad son la PCR y la PCT.

eficacia y

PCR

La PCR, es un reactante de fase aguda,
que aumenta en procesos inflamatorios,
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incluida la sepsis. Un valor de PCR > 1.0
mg/dl (> 10 mg/L) tiene una sensibilidad
del 90% para detectar sepsis neonatal
pero no es especifica de ésta, ya que se
puede elevar en multiples situaciones
inflamatorias no infecciosas, como la
fiebre materna, estress del parto,
aspiracién de meconio, hipoxia perinatal,
etct.

Sin embargo valores secuenciales de PCR
son Utiles para apoyar el diagnéstico de
sepsis. Si los valores de PCR separados
12 horas siguen siendo normales es muy
poco probable que estemos ante un neonato
infectado'®.

Diferentes trabajos comunican que la PCR
estd elevada entre el 70-90% de 1los
neonatos con infeccidén sistémica, si bien
el valor predictivo negativo es superior
al 90%. Repitiendo la prueba a las 12-24h
se incrementa la sensibilidad al 90% y el
valor predictivo negativo al 98%

PCT

Es la prohormona de 1la calcitonina. En
condiciones normales solo se sintetiza en
pequefia cantidad en la glandula tiroides
y en las células neuroendocrinas del
pulmén, pero en la sepsis se produce en
gran cantidad por casi todos los tejidos,
aumentando de manera significativa sus
concentraciones en sangre!®. Su induccién
es rapida, detectédndose a las 3 horas
tras un estimulo infeccioso, con pico a
las 6 horas y semivida de 24 horas. Por
todo ello la ©procalcitonina ha sido
evaluada como marcador de infeccidn grave
tanto en adultos como en nifios con
resultados prometedores.

El problema es establecer puntos de corte
adecuados, vya que la mayoria de los
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estudios en neonatos hasta la fecha tiene
un tamafio muestral pequefio.

En el estudio de Pérez Solis D, et alY’
incluyeron 40 neonatos ( 20 casos de
sepsis nosocomial y 20 controles) con el
objetivo de estudiar la utilidad de 1la
PCT para el diagnéstico de sepsis

neonatal nosocomial y comparar los
resultados con los de PCR, recuento
leucocitario, indice I/T. Mostraron
capacidad diagnéstica par la sepsis

neonatal de origen nosocomial tanto la
PCR, la PCT y el indice 1I/T, sin que
pudieran demostrar lo mismo para el
recuento leucocitario.

TABLA 3. Comparacion de las variables PCT, PCR, indice
I/T y recuento leucocitario entre los dos grupos

PCT (ng/ml) PCR (pg/ml) Indice I/T Leucocitos/pl

Controles 0,50 <5 0,00 10.800
(0,40-0,03) (<5-<5) (0,00-0,03) (8.200-16.375)
Sepsis 13,40 25,60 0,08 11.350
nosocomial (0,83-65,45) (9.45-58,37) (0,03-0,13) (7.825-16.100)
p* 0,0002 < 0,0001 < 0,0001 0,892
Los datos se expresan como mediana (rango intercuartil)
*Compx ion mediante la prucba U de Mann-Whitney.
PCT: procalcitonina; PCR: proteina C reactiva; indice 1/T: indice de neutréfilos

inmaduros/totales.
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TABLA 4. Parametros de eficacia diagnéstica para
los valores de corte escogidos seguin
el mayor poder de discriminacion

Criterio PCT = 0,65 ng/ml PCR = 5,0 pg/ml Indice I/T = 0,03
Sensibilidad 85,0% 80,0% 90,0 %
(64,0-94,8) (58,4-91,9) (69,9-97,2)
Especiticidad 80,0 % 95,0 % 75,0%
(58,4-91,9) (76,4-99,1) (53,1-88,8)
VPP 81,0% 94,1 % 78,3 %
(60-92,3) (73,0-99,0) (58,1-90.3)
VPN 84,2% 82,6% 88,2%
(62,4-94,5) (62,9-93,0) (65,7-96,7
Indice J 0,65 0,75 0,65
CPP 4,25 16,00 3,60
(1,74-10,41) (2,34-109,5) (1,66-7,80)
CPN 0,19 0,21 0,13
(0,00-0,54) (0,09-0,51) (0,04-0,51)

Entre paréntesis se expresan los intervalos de confianza del 95%

VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; CPP: cociente
de probabilidades del positivo; CPN: cociente de probabilidades del negativo;
PCT: procalcitonina; PCR: proteina C reactiva; indice I/T: indice de neutrofilos
inmaduros/totales.

La principal limitacién de este estudio
reside en su escaso tamafio muestral, 1lo
intervalos de

cual supone amplios

confianza en los indicadores del
rendimiento diagndéstico. Esta limitacién
es comun a otros estudios publicados, 1lo
cual explica las amplias variaciones en
los puntos de corte seleccionados (0,65-

8,05 ng/ml) .

En el estudio de Bustos Betanzo, et al'®
estudiaron 50 pacientes, los niveles de

PCT fueron significativamente mas
elevados en neonatos con infeccidn
confirmada (5 ng/ml) comparados con

aquellos con sepsis clinica (0,5 ng/ml),
en su estudio el nivel Oéptimo de corte
fue 1 ng/ml con una sensibilidad de 76% y
una especificidad del 79,2 %.

En el estudio de Vazzalwar R, et al'® con
un tamafio muestral de 67 pacientes con el
punto de corte para la PCT de 0,5 y 1
ng/ml 'y para la PCR de 8 mg/l,
encontraron que con el corte de 0,5 ng/ml
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la sensibilidad de 1la PCT fue de 97%
mientras que de la PCR fue 73%. Con el
corte en 1 ng/ml la sensibilidad de 1la
PCR y la PCT fue similar (72%).

En el estudio de Enguix, et al®®
encontraron una sensibilidad del 98,6% y
especificidad del 88, 9% para

concentraciones de PCT > 8,05 ng/ml.

Vemos por ello la gran variabilidad en
los puntos de corte, en nuestra
procalcitonina ha

demostrado ser mas precoz que la PCR en

experiencia la

el diagnéstico de sepsis nosocomial, vy
valores superiores a 0,5 ng/ml sugieren
infeccién, teniendo gran valor los
valores seriados, con un aumento de 0,26
ng/ml entre dos muestras separadas 12
horas el valor

predictivo positivo

aumenta casi al 100%.

Hemocultivo

El “patrén de oro” para el diagndéstico de
sepsis en cualquier grupo etario es la
presencia de 2 hemocultivos positivos,
sin embargo en pediatria y en especial en
resultados
llegan sé6lo al 30% debido a factores como
antibidéticos previos, antibidéticos en 1la

neonatologia los positivos

madre, cantidad de sangre insuficiente,
mal procesamiento de la muestra.

El diagnéstico definitivo de sepsis
neonatal lo establece el cultivo de
sangre positivo. La sensibilidad del
hemocultivo para detectar bacteriemia
neonatal depende del ntmero de cultivos
obtenidos y del volumen de sangre usado
en cada inoculacién en la botella de
cultivo. La sangre se puede obtener de
venopuncién o de puncién arterial,
también es valida la extraida de catéter
central (ya sea arterial o venoso).

Un volumen de sangre de 1ml generalmente
es 6ptimo para detectar Dbacteriemia.

REVISTA
MEDICA
DIGITAL

Voluimenes menores de 0,5 ml podrian no
detectar niveles bajos de Dbacteriemia,
sin embargo en pacientes con altos
niveles de bacteriemia podria ser
adecuado, y hay que tener en cuenta que
en grandes prematuros en ocasiones es

dificil obtener volumenes mayores.

En la mayoria de los casos de sepsis

neonatal, el hemocultivo podria

positivizarse en 24-36 horas.
Cultivo punta de catéter (método de Maki)

Para el diagnéstico de SN relacionada con
catéter, se requiere el aislamiento del
mismo germen (mismo tipo y antibiograma)
en hemocultivo y punta de catéter con
ausencia de otro foco evidente

responsable de bacteriemia.

Para completar el estudio diagndéstico de
la SN, es necesario realizar andlisis de
liquido cefalorraquideo y
obtenido por
cateterizacidén wuretral, especialmente en

urocultivo
puncién suprapubica o
las sepsis fuingicas que con mas
frecuencia asocian meningitis e infeccidn
urinaria. En pacientes con ventilacidén
mecénica puede ser Util el estudio
bacterioldédgico del aspirado traqueal o
lavado bronquio-alveolar.

variaciones
locales en la microbiologia de la SN es
importante a la hora de escoger la

El conocimiento de las

antibioterapia empirica para el neonato
con enfermedad aguda en el que se
sospecha SN. En la actualidad, en Espafia,
a la vista de los estudios de
sensibilidad realizados se considera dque
el tratamiento empirico méas adecuado ante
la sospecha de SN es la asociacidén de

vancomicina y amikacina.

10
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Ver proximo articulo “Terapia

antimicrobiana en Neonatologia”.

Las SN son una de las principales causas
de muerte en las UCIN. En el estudio
epidemiolédgico del Grupo de Hospitales
Castrillo se registrd una mortalidad para
las SN del 11,8% (78 fallecidos de 662 RN
con sepsis), que fue mayor en los recién
nacidos de menos de 1.500 g (17,3 %). En
relacién al agente etioldgico, las sepsis
causadas por gram negativos, en
particular Pseudomonas, evidenciaron la
mayor tasa de mortalidad y las causadas
por SCoN la menor.

En el estudio de Prieto et al?' se pone de
manifiesto que los bacilos gram negativos
como agentes etioldgicos de las SN,
convulsiones, edad, edad gestacional,
peso, procalcitonina sérica (24 horas),
recuento de plaquetas (24 horas), BUN (0
y 24 horas), creatinina (24 horas),

diuresis (12 \% 24 horas), presidén
arterial media (12 y 24 horas), pH, EB (0
% 12 horas), relacidn Sp02:Fi02 se
asociaron significativamente con
mortalidad. En el andlisis multivariante,
el peso al inicio de la SN, EB (0 horas)
y la relacidén SpO02:Fi02 (12 horas) fueron

predictores independientes de mortalidad.

Teniendo en cuenta la frecuencia y

mortalidad de las infecciones
nosocomiales es légico realizar los

maximos esfuerzos para evitarlas. En este
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sentido tienen vital importancia los
siguientes apartados:

Uso Jjuicioso de antibidéticos, evitando

los que generan mas resistencias

bacterianas.

Existencia vy wuso de protocolos de
limpieza y/o esterilizacidén del material
de diagnéstico o tratamiento.

Nuimero adecuado de personal sanitario.

Infraestructura hospitalaria

suficiente.
Lavado adecuado de las manos.

Uso de técnicas estériles para la

colocacidén de catéteres vVenosos

invasivos, para el manejo de las
conexiones vy llaves de los catéteres,

para la preparacién de las soluciones de

alimentacién intravenosa, para la
intubacién y aspiracidén intratraqueal vy
para el manejo de las heridas
quirtrgicas.

Concienciamiento del personal de que
“las infecciones nosocomiales pueden vy
deben evitarse” mediante sesiones
conjuntas para analizar su incidencia,
estudiar posibles factores etioldgicos,
como se transmiten y de que medios

disponemos para evitarlas.

Inicio precoz de la alimentaciédn
enteral.

Otras medidas para la prevencidén y el
control de las SN que en la actulidad no
son de uso generalizado pero que cada vez
adquieren mayor importancia son:

Uso de Fluconazol profiladctico para
prevenir las sepsis fungicas.

Uso de probidticos.

Uso de inmunoglobulinas.

11
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Uso de lactoferrina.
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