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INTRODUCCION. La sepsis neonatal se presenta como un sindrome de respuesta

RESUMEN EN ESPANOL

inflamatoria sistémica secundario a infeccion y ocupa el segundo lugar en la poblacion de
la UCIN. La proteina C Reactiva (PCR) es un indicador de proceso inflamatorio que
puede apoyarnos en el diagndstico de sepsis.

MATERIAL Y METODOS. Este estudio es de tipo observacional, longitudinal,
prospectivo, descriptivo y abierto donde se incluyeron neonatos hospitalizados en la Unidad
de Cuidados Intensivos Neonatales UCIN, del Centro Medico Nacional “20 de
Noviembre” con sospecha y confirmacion de sepsis, a los cuales se les determino proteina
C reactiva en el momento de sospecha de sepsis, a las 48 hrs, y a los 7 dias, excluyendo a
aquellos pacientes que provenian de otras unidades con diagnostico de sepsis y eliminando
pacientes que no tenian las determinaciones de PCR completas.

RESULTADOS. Se estudiaron 16 pacientes con sospecha de sepsis de los cuales se
eliminaron 4 pacientes por no confirmarse el diagnostico y por no contar con todos los
estudios de laboratorio. Se encontr6 un valor de corte de PCR de 72.3 al inicio de sepsis.
DISCUSION. La PCR se incremento de manera importante, encontrando un valor al inicio
de la infeccion de 72.3 lo cual es similar al valor de corte reportado en la literatura
mundial donde se reporta un valor de 60mg/L.

PALABRAS CLAVE. Proteina C reactiva, Sepsis Neonatal, Sindrome de respuesta

inflamatoria sistémica.
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RESUMEN EN INGLES
INTRODUCTION. Neonatal sepsis is an inflammatory response disease secondary to
infection and is the second patology in the NICU. The reactive C protein (RCP) is an
idicador of inflamatory process that the diagnosis of sepsis.
MATERIAL AND METHODOS. The study is observational, longitudinal, prospective,
descriptive and open and includ newborn hospitalized in the Neonatal Intensive Care Unit
(NICU), from “20 de Noviembre” Medical Central with suspition and confirmation sepsis
confirmed. PCR was determinate in all infants at the time that we the newborn that
suspicion sepsis, at 48 hrs and 7 days later, excluded that cam from other hospital with
sepsis diagnosis. We elimater the patients that didn't have complete de PCR
determinations.
RESULTS. 16 infants with suspicion of sepsis were studied. 4 were eliminated because had
not confirm the diagnosis of sepsis and do not complete the laboratory test. The PCR cut
value at the final determination was 72.3 mg/L.
DISCUSIION. The PCR can increme by diferenty ways we final a value at the begining
of the infection of 72.3 which is similar to the cohorte value reported in world literature
where they report a value of 60mg/L.
KEY WORDS. Reactive protein C, neonatal sepsis, syndrome of systemic inflamatory

desease.



INTRODUCCION

La incidencia de sepsis neonatal reportada en la literatura mundial es de 1 a 5 casos de
sepsis por cada 1000 nacidos vivos, en México se ha reportado de 4 a 15.4 casos por cada
1000 nacidos vivos y en recién nacidos de muy bajo peso al nacer, la incidencia se

incrementa hasta 3% en sepsis temprana y hasta 9% en sepsis tardia. (1)

El diagnostico de sepsis se ve apoyado con toma de cultivos especialmente el hemocultivo
el cual tiene una sensibilidad del 60%. El 75% de las infecciones son bacterianas
constituidas en su mayoria por gérmenes Gram positivos; Staphylococcus coagulasa
negativo, Staphylococcus aureus y Enterococcus sp. y bacilos gram negativos como
Klebsiella sp y Pseudomona auroginosa se han identificado como los principales agentes

causantes de sepsis. (1-2-3-4)

La sepsis neonatal es aquella que se presenta en el primer mes de vida y se define como un
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS) asociado a infeccion el cual se
caracteriza por la presencia de alteraciones en la temperatura o en el recuento leucocitario
y dos o0 mas de los siguientes signos, temperatura mayor de 38.5° C, o menor de 36° C.
Taquicardia definida por arriba de 2 desviaciones estandar para la edad por un periodo de
30 minutos a 4 hrs. Bradicardia definido como un porcentaje menor al percentil 10 para la

edad por un periodo de tiempo de 30 minutos, taquipnea definido como un porcentaje
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respiratorio mayor de 2 desviaciones estindar de lo normal para la edad, recuento

leucocitario elevado o deprimido de acuerdo a los valores normales para la edad del

paciente o mas de 10 neutrofilos totales inmaduros. (2-3-6-7)

En el recién nacido los datos de sepsis son inespecificos por lo que los estudios de
laboratorio que nos ayudan a realizar el diagndstico de sepsis incluyen una biometria
hematica, con recuento leucocitario, la diferencial de la biometria hematica junto con las

formas inmaduras de los neutrofilos (bandas) y el recuento plaquetario. (5-8-9-10-11-12)

Otros estudios que apoyan el diagndstico de sepsis son los reactantes de fase aguda, que
comprenden el complemento, proteinas de coagulacion, haptoglobulina, fibrinogeno, alfa 1

antitripsina y proteina C reactiva (PCR). (13-14-15)

La PCR se identifico en 1930 por Tillet y Francis durante sus estudios de reacciones
seroldgicas de pacientes con neumonia por neumococo. Posteriormente se descubrio que
esta proteina se eleva en otra variedad de infecciones y para 1950 la proteina C reactiva se
habia descrito en mas de 70 desoérdenes incluyendo infecciones bacterianas, virales, asi
como en enfermedades no infecciosas que tienen en comun la inflamacion y lesion del

tejido. (13)
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Cuando el material fue identificado como proteina recibié el nombre de proteina C reactiva

(PCR). Esta proteina se sintetiza en el hepatocito, contiene 187 aminoacidos y una vez en
el organismo es dependiente de calcio, se liga a fosfatidilcolina, lecitina lisolecitina, y

esfingomielina. (13-14)

La proteina C reactiva apoya la defensa del organismo neutralizando antigenos agresores,
controlando el dafio del tejido y promoviendo la reparacion del mismo, actiia como una

opsonina, activa la via clasica de la cascada del complemento. Puede reforzar la actividad
de las células asesinas naturales (NK), facilita las reacciones por mediadores celulares
citotoxicos contra células infectadas, promueve la fagocitosis, aceleran la quimiotaxis y

activan la circulacion plaquetaria. (6-13-16-17)

Después de la inflamacion o de la lesion aguda del tejido la PCR aumenta durante 4 a 6
hrs. Su acmé se observa de 48 a 72hrs después de la infeccion, permanece elevada con
inflamacion continua y destruccion del tejido, pero con resolucion de ellos disminuye
rapidamente debido a una vida media relativamente corta de 4 a 7 hrs. En el neonato con
sindrome de respuesta inflamatoria sist¢émica valores de PCR mayores de 60mg/L se

relaciona fuertemente a proceso infeccioso. (7-13-16-17)



Los métodos para medir PCR inicialmente se basaban en la habilidad del suero para
precipitar polisacaridos del fragmento C (reaccion de Quelling) mas tarde se utilizé el
aglutinacion semicuantitativa del latex, actualmente la técnica ampliamente usada es la
nefelometria la cual mide la luz emitida por anticuerpos especificos de la PCR,
proporcionando el resultado exacto de 15 a 30 minutos, el nefelémetro requiere solo de 50

microlitros de suero para la cuantificacion de PCR. (13-15)

El manejo antimicrobiano en neonatos con sospecha de sepsis debe comenzar
inmediatamente después de que se haya obtenido los cultivos apropiados, inicialmente es

empirico. (15)

JUSTIFICACION

El diagnodstico temprano de sindrome de respuesta inflamatoria sistémica secundario a
infeccion en el neonato presenta un dilema debido al cuadro clinico inespecifico ya que no
existe un método unico para distinguir que neonatos estan realmente infectados, lo cual
conlleva a un manejo empirico con antibioticos incluso en el caso de otro tipo de
patologias no infecciosas (deshidratacion, anemia, hipoglucemia, etc.). La PCR es un
indicador de proceso inflamatorio que puede apoyarnos en el diagnostico de sepsis. Se ha
reportado un valor de corte de PCR de 60mg/L en diversas Unidades de Terapia

Intensiva en el mundo. Sin embargo no existe en la literatura nacional un valor de corte de
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PCR y por las caracteristicas de la poblacion de nuestro hospital nos interesa conocer el

punto de referencia de la PCR de los pacientes con sepsis ya que ocupa el segundo lugar de
morbilidad en la unidad de cuidados intensivos neonatales de este hospital con una

frecuencia en los ultimos afnos del 41%.

OBJETIVOS.

A) Nuestros objetivos fueron identificar los valores de PCR en los neonatos con sepsis
comprobada en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Centro Médico Nacional
“20 de Noviembre” y evaluar los valores de PCR sérica como método diagndstico

temprano de infeccion.



MATERIAL Y METODOS
En la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Centro Medico Nacional “20 de
Noviembre” en el periodo comprendido de Agosto del 2004 a Agosto del 2005 se realizo
un estudio de tipo observacional, longitudinal, prospectivo, descriptivo y abierto el cual
incluyo a todos los pacientes hospitalizados en UCIN con sospecha y confirmacion de
sepsis, se excluyeron los pacientes que provenian de otra unidad con diagnéstico de sepsis

y eliminado a los pacientes que no tenian determinacion de PCR completa.

A todos los pacientes hospitalizados en UCIN en los cuales se sospechd sepsis por
manifestaciones clinicas y de laboratorio se les tom6 PCR al momento de la sospecha, y a
las primeras 48Hrs por medio de puncidon de vena periférica, obteniendo 0.5ml de sangre
en microtainer sin anticoagulante la cual se envio al laboratorio de inmunologia para
procesar la PCR por medio de nefelometria con reporte del resultado el mismo dia, a los

pacientes con confirmacion de sepsis se les repitio el estudio a los 7 dias.

Ademas de PCR a los pacientes se les solicito biometria hematica, VSG y se les realizé un

hemocultivo.
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La informacién se recab6 en una hoja de recoleccion de datos en la cual se incluyeron los

antecedentes perinatales, datos al nacimiento del producto, diagnostico de ingreso a UCIN,
reporte de laboratorio, reporte de hemocultivo, esquema antimicrobiano, utilizacion de

catéter, ventilacion mecanica y nutricién parenteral.

A los resultados obtenidos se les aplico medidas de estadistica descriptiva (proporciones,

media, valor minimo y valor maximo).
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RESULTADOS

Se estudiaron 16 pacientes con sospecha de sepsis de los cuales a 11 pacientes se confirmo
diagnostico de sepsis, fueron 5 pacientes del sexo masculino y 6 pacientes de sexo
femenino; se reportdé un peso minimo de 1000g peso maximo de 4110g con media de
2,129¢g. La edad gestacional minima fue de 32 semanas y la maxima de 41 semanas con
media de 35.2 semanas de gestacion. 8 pacientes fueron de pretérmino y 3 de término. El
diagnostico de ingreso mas frecuente fue sindrome de dificultad respiratoria y 7 de los

pacientes contaron con antecedente de infeccion materna en el embarazo. (Tabla 1)

La infeccion mas frecuente durante el embarazo se encontrdo a nivel de vias urinarias
(63.3%), y la via de obtencion mas frecuente fue cesarea (90.9%) debido a que es un

hospital de tercer nivel y se manejan pacientes de alto riesgo.

De los 11 pacientes con sepsis presentaron sepsis temprana 3 pacientes y sepsis tardia 8

pacientes.

Los niveles de leucocitos y neutréfilos en la biometria hematica no se elevaron de manera

significativa para nuestro estudio.

11
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La VSG en la primera toma se reportd6 como minimo de 6mm/60min con maximo de

50mm/60min con promedio de 32.8mm/60min. En la segunda toma se reporté minima de
Omm/60min, maxima de 58mm/60min con promedio de 25.5mm/60min y en la tercera

toma Omm/60min, maximo 60mm/60min y promedio de 27.6mm/60min.

La PCR se report6 en la primera toma como minima de 1.37mg/L méxima de 200mg/L con
promedio de 72.3mg/L, a las 48Hrs la PCR se reporté con minimo de 0.81mg/L, méximo
de 132mg/L y promedio de 47.3mg/L, y a los 7 dias se reportd una toma minima de

0.81mg/L, méxima de 59.6mg/L con promedio de 20.6mg/L. Figura 1.

De los 11 pacientes 9 evolucionaron a resolucion de sepsis y dos pacientes fallecieron por

complicaciones de sepsis y por la patologia de fondo (cardiopatia congénita).

Se reportdé hemocultivo positivo en 7 pacientes. Los gérmenes aislados fueron
Staphylococcus coagulasa negativo en 3 pacientes, Staphylococcu epidermidis en 1
paciente, Klebsiella pneumoniae en 1 paciente y Pseudomona aeuriginosa en 1 paciente.

(Tabla 2).

En cuanto al manejo antimicrobiano el 100% de los pacientes recibi6 terapia combinada,
11 pacientes se manejaron con Amikacina, 9 pacientes con Dicloxacilina, 8 pacientes con
Cefotaxima, 4 pacientes con Vancomicina, 3 pacientes con Ampicilina y 3 pacientes con

Meropenem. (Tabla 3) 12



DISCUSION

El diagnéstico de sepsis en el recién nacido sigue siendo muy dificil con los datos clinicos
unicamente ya que hay eventos como trastornos metabdlicos, anemia, alteraciones de la

termorregulacion que pueden ser confundidas como datos de sepsis.

La relacion de sepsis en nuestros pacientes fue similar en hombres y mujeres. A diferencia
de lo reportado en la literatura donde se refiere un mayor incidencia de sepsis en el sexo

masculino. (1)

El diagnostico de sepsis fue mas frecuente en prematuros como se reporta en la literatura. (7-

15)

La PCR se incrementd de manera importante en las primeras horas de iniciada la respuesta
inflamatoria sistémica secundaria a infeccion encontrando un valor de corte para nuestros
pacientes al inicio de la infeccion de 72.3 lo cual es semejante al valor de corte reportado

en la literatura. (9-13-17)

13
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Desde las 48Hrs de manejo se observo mejoria en la respuesta inflamatoria de nuestros

pacientes con disminucion de la PCR a 47.3 y a los 7 dias de manejo la mejoria fue
evidente con un promedio de 20.6 lo que nos indica que la PCR es un adecuado estudio de
seguimiento en pacientes con sepsis. La PCR se incrementa importantemente en las
primeras 48Hrs del proceso inflamatorio sin embargo el descenso en nuestros pacientes se

debid a respuesta al manejo de la sepsis (9-14-15)

El hemocultivo se reporto positivo en 7 pacientes (63.6%) lo cual coincide con la literatura

a nivel mundial donde se reporta un porcentaje del 40 al 60%.(15-7)

El germen mas cominmente encontrado en nuestro estudio fue Staphylococco Coagulasa

Negativo lo cual coincide con lo reportado en la literatura. (1-4)

14
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ANEXO 1

TABLA 1. Datos Demograficos

Paciente Genero .G. Dx. Ingreso Infeccion embarazo
1 F 2,305 |35 Cardiopatia congénita CV,1VU
2 F 1,780 |33 RNPT, SDR CV,1vU
3 F 1,720 |33 RNPT, SDR CV,1VU
4 M 2,450 |37 Cardiopatia congénita IVU

5 M 4,110 |36 Cardiopatia congénita IVvU

6 M 3,200 |40 Atresia de esofago Negativo
7 M 1,350 |32 RNPT, SDR CV,1vVU
8 F 1,250 |32 RNPT, SDR CV,1vU
9 M 1,000 |32 RNPT, SDR Negativo
10 F 3,410 |41 RNT, SDR Negativo
11 F 1,290 |33 RNPT, SDR Negativo

*Fuente: Datos obtenidos de los expedientes del C.M.N. “20 de Noviembre” ISSSTE

*E.G. Edad gestacional *Dx. Diagnostico *F. Femenino. *M. Masculino *RNPT Recién nacido pretermino *SDR. Sindrome de

dificultad respiratoria *CV. Cervicovaginitis *IVU. Infeccion de vias urinarias.

18



COMPORTAMIENTO DE PCR

1 2 3
Comportamiento

*Fuente. Datos obtenidos de los expedientes del C:M:N: “20 de Noviembre”

*En el comportamiento el nimero 1 corresponde a las primeras 24hrs. El nimero 2 a las 48hrs. Y el nimero 3

a los 7 dias de la toma de la muestra.

19



TABLA 2 Gérmenes Aislados

Germen Numero de pacientes

Staphylococcus coagulasa negativo 3 pacientes
Sthapylococco epidermidis 1 paciente
Klebsiella pneumoniae 1 paciente
S. Xilosus 1 paciente
Pseudomona aeuriginosa 1 paciente
Sin germen aislado 4 pacientes

*Fuente. Datos obtenidos de los expedientes del C.M.N. “20 de Noviembre”

TABLA 3 Manejo antimicrobiano

Antibiodticos utilizados Numero de pacientes
Amikacina 11
Dicloxacilina 9
Cefotaxima 8
Vancomicina 4
Ampicilina 3
Meropenem 3

*Fuente. Datos obtenidos de los expedientes del C.M.N. “20 de Noviembre”

20
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