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RESUMEN

REACCION LEUCEMOIDE NEONATAL POR SEPTICEMIA
NEONATAL TEMPRANA EN UN PREMATURO; A PROPOSITO DE
UN CASO

LEUKEMOID REACTION SEPSIS BY NEONATAL PREMATURE
EARLY NEONATAL; PURPOSE OF A CASE

AUTOR: DR. ANGUIANO SANCHEZ LEONEL DAMASO.

Residente de Neonatologia, Hospital General de México, Facultad de Medicina,

Universidad Nacional Auténoma de México.
TUTOR DE TESIS: DR. LUIS PAULINO ISLAS DOMINGUEZ

Médico Pediatra-Neonat6logo, Jefe de servicio de Pediatria, Hospital General de México

Se describe un caso atipico de reaccion leucemoide secundario a proceso infeccioso
congénito asociado a prematuridad como hallazgo de su protocolo de estudio. La evolucién

hematologica y clinica del recién nacido fue satisfactoria.

ABSTRACT



An atypical case of leukemoid reaction secondary to congenital infectious process
associated with prematurity as finding your study protocol is described. The hematological

and clinical evolution of the newborn was satisfactory.

Palabras claves: Prematuro, Septicemia, Reaccion leucemoide.

Key Words: Premature, Sepsis, Leukemoid Reaction.



INTRODUCCION

La reaccion leucemoide neonatal se define por un estado en el cual el conteo de leucocitos
es de 50 000 células/mm?® o conteo de neutréfilos 30 000 células/mm?® durante el periodo
neonatal. Los primeros casos fueron reportados por Holland y Maurer en 1963, asociados a
infeccion, anemia severa, displasia broncopulmonar, uso de esteroides antenatales,
prematurez y anomalias cromosomicas. La incidencia en las Unidades de Cuidados
Intensivos Neonatales (UCIN) es de 1.3 y 15%." También se ha llegado a asociar; como
una respuesta a hipoxia neonatal y puede simular un hallazgo en sangre periférica de
leucemia, acompariado de citopenias con leucocitosis y formas inmaduras. Un aspirado de

medula dsea puede distinguir esta condicién.?

La septicemia neonatal es uno de los diagndsticos mas comunes de morbi-mortalidad en la
UCIN, la sospecha se realiza mediante analisis de factores de riesgo como son: parto
pretérmino, ruptura de membranas mayor de 18 horas y corioamnioitis; el tratamiento
inicial Optimo es cobertura antimicrobiana de amplio espectro (ampicilina mas un
aminoglucésido).® Se utilizan las definiciones del 2005 del Consenso internacional de
sepsis pediatrica para el estudio y diagndstico de esta patologia, en los cuales debemos de
encontrar datos de sindrome de respuesta inflamatoria sistémica, datos de sospecha o
confirmacion de infeccién, y/o més datos de disfuncién organica®. Recientemente se
describe a la neutropenia como un mejor marcador de septicemia neonatal de la biometria
hematica, ya que la neutrofilia y leucocitosis es también originada por hipertension

materna, asfixia, enfermedades hemoliticas, entre otras causas.’

Los recién nacidos prematuros son relativamente inmunocomprometidos por la inmadurez

de su sistema inmune, siendo susceptibles a infecciones virales, bacterianas y por hongos.”



REVISION SISTEMATICA

La reaccion leucemoide es una presentacion rara en el recién nacido, que es considerada
una reaccion o un reflejo de un proceso inflamatorio, nuestra busqueda de informacién se
limita a encontrar Unicamente a presentaciones de casos clinicos y estudios de cohorte en
recién nacidos prematuros de peso extremo bajo, siendo notoria la falta de explicacion

fisiolOgica a esta respuesta del cuerpo.

La leucocitosis fisioldgica es vista en el periodo neonatal temprano y el rango normal es de
9 000 a 30 000 células/mm?, los procesos infecciosos rara vez causan elevaciones mayores
de 100 000 célulassmm?®, Isik reporta un caso de CMV congénito con 120 000
células/mm?.® Nuestro caso reporto una elevacion de 132 900 células/mm?®, presentando
factores de riesgo: prematurez, ruptura de membranas de méas de 18 hrs y datos clinicos de
corioamnioitis, con manifestaciones clinicas con intolerancia a la via enteral, hiperglucemia
y apoyo aminérgico. Se reporta por Underwood una reaccion leucemoide como caso Unico
por encefalitis por herpes en un recién nacido pretérmino de 29 semanas.” Otro causa
mencionada es por uso de prostaglandinas en neonatos con cardiopatias congeénitas

ciandticas reportado por Arav-Boger.?

La respuesta excesiva celular del sistema inmune no se ha explicado totalmente, ya que
el recién nacido pretérmino tiene inmaduro el sistema inmune, con la funcion reducida del
sistema inmune innato y adaptativo, con baja reserva de neutrofilos y monocitos,
disminucion de produccion de citocinas y limitacion de la activacion de células T, por lo
tanto son susceptibles a infeccion por bacterias y virus principalmente. Ademas estan
disminuidos los factores estimulantes de colonias de granulocitos y granulocitos-
macr6fagos.’ El uso de esteroides antenatales es un factor de inmunosupresion.® El
tratamiento prenatal con corticoides aumenta el namero de neutrofilos (en nuestro paciente

no se utilizaron).*°



Morag en su revision clasifica la reaccion leucemoide en temprana (<72 hrs de edad) y
tardia (>72 hrs) al momento de su aparicion, correspondiente al punto de corte de
definicion de sepsis temprana y sepsis tardia. Dentro de sus hallazgos hay una fuerte

asociacion entre sepsis y enterocolitis necrozante para el inicio tardio.**

Dentro del pronoéstico: Calhoun refiere en su serie de casos de este fendmeno en el que su
poblacién no presento secuelas por este sindrome de hiperviscosidad'?, a diferencia de
poblaciones de mayor edad. Hsiao concluye que los recién nacido de peso extremadamente
con reaccion leucemoide presentaron mayor soporte ventilatorio con oxigeno, una alta
incidencia de displasia broncopulmonar y menor mortalidad.*® Este Gltimo dato también
reportado por Rastogi.'* Zanardo en su investigacion relaciona que la corioamnioitis

materna aumenta el riesgo de reaccion leucemoide ademés de displasia broncopulmonar.®

No se ha esclarecido totalmente los mecanismos fisiol6gicos e inmunes que desencadenan
esta respuesta, en lo Ultimos afios se comentan la importancia que los receptores tipo Toll
tienen en la respuesta inmune ante infecciones bacterianas, virales y fungicas, su activacion
por los diferentes antigenos estimula la produccion de citocinas proinflamatorias. Estos
receptores tienen el potencial de un enfoque innovador en la prevencién y tratamiento de
enfermedades infecciosas en este periodo de edad® y podrian desempefiar parte importante

del mecanismo modulador de una reaccion leucemoide en el periodo neonatal.



PRESENTACION DE CASO

Se trata de recién nacido femenino, producto de la gesta 3, madre de 26 afios. La madre se
refiere sana, con antecedentes heredofamiliares para hipertension sistémica. Control
prenatal en 5 consultas, ingesta de acido folico y multivitaminicos 8 meses antes del
embarazo. Acude la madre con amenaza de parto pretérmino, ruptura prematura de
membranas de 48 horas manejada con cefotaxima y amikacina, sin administracion de
esteroides. Se decide interrupcion del embarazo via abdominal por corioamnioitis materna,

bajo sedacion general.

Se califica al producto con Apgar 2/5/7 (reanimacion con presion positiva con bolsa
autoinflable sin mejoria, respondiendo a intubacién con canula endotraqueal), Capurro de
31 semanas, peso 910 gramos, talla 35 cm. A la exploracién fisica propias de su
prematuridad. Se aplica una dosis de surfactante porcino a dosis de 200 mg/kg, a los 15 min

del nacimiento.

Se ingresa a UCIN, continGa ventilacion mecanica, antibioticos: Ampicilina y Amikacina
dosis convencionales, nutricion parenteral a las 24 hrs, colocacion de catéteres umbilicales,
inmunoglobulina humana (750 mg/kg) y vigilancia estricta de signos vitales. Biometria

hematica: leucocitosis y PCR (tabla 1).

Evolucion clinica: sin datos de dafio neurologico agudo; febril en los primeros 3 dias,
ventilacién asistida por 13 dias, extubacidén programada y paso a cdmara cefalica; apoyo
aminérgico con dobutamina al 5to dia por 24 hrs, y control de hiperglucemias al 3er dia;
alimentacion con estimulo enteral con leche humana exclusiva iniciada a las 48 hrs de vida,
sin embargo presenta intolerancia a la via enteral manifestada por vémitos y distencién
abdominal, mejorando al 5to dia de vida, continuando con incrementos lentos del volumen

de alimentacion.



Al sexto dia de vida se toma biopsia por aspirado de médula 6sea la cual reporta proceso
infeccioso activo (sin alteraciones en la morfologia celular) y se continGa el esquema
antimicrobiano por 14 dias, los hemocultivos negativos y la Proteina C reactiva (PCR)
negativa. Se mantiene para crecimiento y desarrollo y se egresa a su domicilio con peso de
1950 gramos a los 55 dias de vida.



DISCUSION. ANALISIS DE LA INFORMACION.

La reaccién leucemoide neonatal es una respuesta inmune en el tejido hematopoyético poco
frecuente en nuestro medio, de origen multifactorial al momento y de nula claridad de
explicacién de los procesos bioguimicos, hormonales, celulares e inmunoldgicos que
expliquen su fisiopatologia. Ademas para el abordaje clinico de este fendmeno se carecen
de protocolos de estudios a nivel mundial y por lo tanto no hay recomendaciones sobre el

tratamiento.

Afortunadamente no se asocian complicaciones mayores a este fendmeno, sin embargo se
deberan esclarecer sus mecanismos de origen para adecuar el tratamiento ideal. En nuestro
caso se determino el origen secundario a infeccion bacteriana y prematurez, sin embargo no
se logro aislar el germen, sin complicaciones importantes y con evolucion clinica

satisfactoria.



CUADROS

Dias Leucocitos Neutrdfilos Linfocitos Bandas  Hb Eosindfilos Plaquetas PCR

de células/ células/ células/ celulas/  g/dL  células/ celulas/ mg/L
vida ~mm? mm?® mm?® mm? mm?® mm3

1 132 900 121 200 11 300 0 104 200 366 000 -

2 121100 100 270 19 010 0 10.8 0 413000 4.46

3 106 800 42 120 10 290 28 080 10.5 0 456 000 -

6 69 300 49 900 6 930 5540 14.7 690 194 000 2.09

10 38 400 28 800 3460 1530 128 0 192000 240

14 23500 16 220 4470 0470 134 0 483 000 1.52

18 23300 10 110 9 060 0 126 0 170000 2.66

Tabla. 1. Reporte de biometria hematica y PCR durante el seguimiento y tratamiento del

paciente.
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