ENF INF MICROBIOL 2008 28 (2): 51-59

Raul Villegas Silva', Raul Muro Flores?,

Juan Garduno Espinoza®, Maria Luisa Cuevas?,
Olivia Madrigal Muniz', José Vicente Estrada Flores!',
Heladia Josefa Garcia'.

Diagnéstico etiolégico de sepsis
Risk factors and hematologic changes neonatal basado en facfores de

as support of neonatal sepsis etiologic

diagnostic | riesgo e indices hematolégicos

Fecha de aceptacién: febrero 2008

Resumen

La sepsis en el periodo neonatal tiene una frecuencia de 1 a 5 casos/ 1000 nacidos vivos. Existen diferentes factores de riesgo
para su desarrollo. Para el diagndstico de sepsis neonatal se utilizan diversos estudios siendo el més usado la biometria
hematica (BH). En este estudio se analiza la relacién de las alteraciones en la BH, relacionados con el diagnéstico etiolégico
de sepsis y con los factores de riesgo més importantes en cada agente causal.

Material y métodos. Se realizé un estudio transversal en una Unidad Neonatal de Cuidados Intensivos (UCIN) que
atiende a recién nacidos con patologia médica y/o quirtrgica. Se incluyeron todos los recién nacidos con sospecha de
sepsis, con énfasis en aquellos pacientes que desarrollaron en el cultivo de sangre alglin germen. Se incluyeron controles
negativos.

Resultados. Se revisaron 202 expedientes de pacientes que reunieron los criterios de inclusion, y que habian sido hospitali-
zados. De éstos se dividié a los pacientes con infeccion por germen identificado en el hemocultivo (142), a los que se denomind
“casos” y a su vez se subdividieron en tres grupos: 70 pacientes con aislamiento de Staphylococcus, 62 pacientes con aisla-
miento de bacilos Gram negativos y 10 pacientes con identificacién de Candlida, y 60 pacientes en el grupo control.

La cuenta de leucocitos present6é una gran variabilidad, con una mediana similar en los grupos de infecciéon y control, el
numero de leucocitos fue mayor para los pacientes con Candida. De los factores de riesgo para el grupo de Gram positivas
destacan: menor edad gestacional, menor peso al nacer, instalacion de catéter venoso central, intubacion endotraqueal,
cirugfa previa y haberles administrado nutricién parenteral. Para el grupo de Gram negativos: el tiempo de hospitalizacion,
administracién previa de antimicrobianos, instalacién de catéter central, intubacién endotraqueal, acidosis metabdlica, rela-
cién bandas/neutréfilos mayor de 0.2, plaquetas menores de 100, 000. En el grupo de Candida: la edad postnatal, tiempo de
hospitalizacion previa, uso de antimicrobianos, catéteres, intubacion, sonda pleural, cirugia previa y nutricién parenteral.
Conclusion. Los recién nacidos pretérmino, con uso previo de antimicrobianos, Nutricién Parenteral Total (NPT), largo tiempo
de estancia y plaquetopenia, tienen mayor riesgo de infeccién por Candida. Pacientes con peso bajo, con cirugia previa, uso de
antimicrobianos, y que cursan con plaguetopenia y bandemia podria sospecharse infeccion por Gram negativos.
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Abstract

Neonatal sepsis has a frequency about 1 to 5 cases per 1000 newborns. Different risk factors are associated. For diag-
nosis, hematological findings are the most frequent laboratory test employed. In this study we analyze the hematological
findings related with sepsis etiology and risk factors.

Material and methods. A transversal study was done in a neonatal intensive care unit that attends newborns with
medical and/or surgical diseases. There were included all newborns with suspected sepsis, a group was constituted by
those with bacterial isolation, a negative control group was included.

Results. 202 charts were reviewed. There were 142 cases and 60 controls. In 70 patients Staphylococcus were isolated,
in 62 were isolated Gram negative bacilliand in 10 Candida sp. Leukocyte count had a median similar in cases and controls.
The principal risk factors in newborns infected by Staphylococcus were low gestational age, low birth weight, central
venous catheter, surgery and parenteral nutrition. For Gram negative bacilli long hospital stay, previous antimicrobial use,
central venous catheter, metabolic acidosis, and immature/mature leukocyte ratio >0.20.

Conclusion. Preterm newborn with low birth weight, long hospital stay, previous antimicrobial use, central venous
catheter, metabolic acidosis, and immature/mature leukocyte ratio >0.20 had a major risk for Gram negative sepsis.

Key words: Newborn, neonatal sepsis, risk factor, hematological findings.
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Antecedentes

La sepsis en el periodo neonatal sigue siendo de gran
importancia pues presenta un alto grado de letalidad,
un aumento considerable en la estancia hospitalaria y
enlos gastos econdmicos de laatencién. La frecuencia
depende del tipo de unidad de atencién y de la
edad gestacional, entre otros; se ha reportado una
frecuencia de 1 a 5 casos por mil nacidos vivos, pero
en las unidades de cuidados intensivos neonatales se
informa de 15 a 35%, con una letalidad de 20 a 60%,
que depende, entre otros factores, de lo temprano del
diagndstico y del tratamiento inmediato.™

Existen factores de riesgo plenamente identificados
para el desarrollo de la sepsis temprana que se de-
sarrolla en las primeras 72 horas de vida, entre los que
se encuentran: ruptura prematura de membranas,
corioamnionitis materna e infeccién cervicovaginal o
urinaria. También hay otros factores menos precisos
como prematurez, género, via de nacimiento, cali-
ficacion Apgar y nacimiento mdltiple.* ® En relacién
con la sepsis tardia, que se presenta después de
72 horas, depende de diferentes factores como:
malformaciones, sindrome de dificultad respiratoria
(SDR), aspiracién de meconio, asfixia, dermatosis
generalizadas, prematurez, peso bajo, entre otros.
También son importantes factores del medio como
las maniobras pediatricas invasivas, cirugias, uso de
catéteres intravenosos, sondas, asistencia a la venti-
lacion, nutricién parenteral total (NPT), etcétera, que
varian de acuerdo con el tipo de atencion en cada
unidad y el tratamiento la enfermedad base.* 61

La sospecha diagndstica de sepsis depende de los
factores de riesgo y de signos clinicos que son poco
especificos, asicomodeafectacion de muchos érganos,
aunque de acuerdo con la definicion actual se consi-
deran los datos de respuesta inflamatoria sistémica:
taquicardia, taquipnea, alteraciones de curva térmicay
alteraciones en la biometria hemética (BH). Esta Ultima
es el principal examen de apoyo para el diagndstico de
sepsis, aunque, es el cultivo de sangre u otros liquidos
corporales, como el cefalorraquideo (LCR), como se
puede demostrar infecciéon. Sin embargo, aun con
excelentes condiciones tecnolégicas, la posibilidad de
recuperacion bacteriolégica es sélo de aproximada-
mente 50% de los casos.29%?

La etiologia bacteriana de las infecciones neona-
tales cambia constantemente: en los ahos treinta
los microorganismos mas frecuentemente relacio-
nados eran Streptococcus del grupo Ay otros cocos
Gram positivos, seguidos de E. coli en los cuarenta

y Staphylococcus aureus en los cincuenta. Actual-
mente se sabe que los responsables frecuentes de
sepsis tardia son Staphylococcus coagulasa negativa,
Klebsiella pneumoniae, E. coli y Enterobacter sp, y
menos comunes Staphylococcus aureus y Candida
sp, aungue esta Ultima ha aumentado en afnos reci-
entes.Q, 14,23-27

Se han utilizado otros exdmenes para identificar
infeccién sistémica con diferentes resultados, como
proteina C reactiva, velocidad de sedimentacion
globular y alteracién en la morfologia de células
sanguineas. Recientemente se midieron interleu-
cinas, procalcitonina y otras con resultados varia-
bles. Ninguna de estas pruebas complementarias se
pueden relacionar directamente con el agente causal
de la sepsis.” > 2°E| estudio de biometria hematica es el
més usado para tratar de identificar a los recién nacidos
con infeccién, desde que se reporta la asociacién de
alteraciones de la cuenta de plaquetas y leucocitos con
sepsis, se hacen esfuerzos para mejorar alguna o varias
de las alteraciones, lo que ha llevado a algunos autores a
elaborar un indice al respecto.? %% Hasta el momento
no existe un criterio uniforme para distinguir al recién
nacido infectado del que no lo esta. Esto se dificulta
aun més por la repercusion sobre la citologia hematica
gue tienen algunas enfermedades maternas como la
toxemia/hipertension, en la cual los recién nacidos
presentan leucopenia con neutropenia, e incluso
plaquetopenia. Los Ultimos estudios demuestran que
no se puede considerar un solo hallazgo aislado para el
diagndstico de sepsis, incluso se han dado puntajes a
cada una de las variables estudiadas, como la cuenta
de leucocitos totales, de bandas, total de neutro-
filos, indice elevado de polimorfonucleares (PMN)
inmaduros/PMN totales, relacion bandas/neutréfilos
> 0.2, cuenta de plaquetas < 100,000/mm?y cambios
degenerativos en PMN. En estos andlisis la sensibi-
lidad es variable, se reportan desde 40-90% sin que
se relacione directamente el tipo de germen, lo que,
entre otros factores, podria afectar los resultados.'®
22, 28,3335

En todos los casos se debe dar el tratamiento en
forma inmediata una vez que se sospecha la infec-
cion, lo que obliga a tratamientos empiricos en
ocasiones innecesarios o poco especificos, por lo
gue nos planteamos estudiar la relacién de las alte-
raciones en la BH con el diagnoéstico etioldgico de
sepsis y con los factores de riesgo méas importantes
en cada agente causal.
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Material y métodos

El estudio se realizé en una UCIN que atiende a recién
nacidos con patologia médica y/o quirlrgica de dife-
rentes érganos y sistemas por malformaciones de
tubo digestivo, cardiacas, neurolégicas, ademas de
enfermedades diversas.
Diseno. Estudio transversal
prueba diagnéstica.

de evaluacion de

Metodologia

En todos los recién nacidos que se sospecha sepsis
por cualquier dato clinico, en nuestro servicio es obli-
gatoria la toma de cultivo de sangre, citoquimico y
cultivo de LCR. Para el presente trabajo se tomaron
en cuenta aquellos pacientes que desarrollaron en el
cultivo de sangre alguin germen, independientemente
del motivo de ingreso, edad gestacional o edad post-
natal. Para Staphylococcus coagulasa negativo soélo se
consideraron aquellos casos con mas de un cultivo
positivo. También se tomd en cuenta la biometria
hematica realizada a los mismos pacientes el mismo
dia en que se sospechd la sepsis y se tomaron los
cultivos de sangre. No se incluyeron pacientes con
patologia agregada que pudiera afectar por si misma
los resultados de la biometria hematica, como asfixia
grave, toxemia y enfermedades hematoldgicas. En
pacientes a quienes se les tomd cultivo de sangre por
sospecha de sepsis, pero que por la evolucion clinica
adecuada no sugeria proceso infeccioso sistémico,
y sin necesidad de usar antimicrobianos en su trata-
miento, se les considerd como grupo no infectado o
controles negativos.

Como definicidon para el estudio se considerd la
cuenta de leucocitos normal cuando éstos se encon-
traban entre 5,000 y 20,000 de los totales. La relacion
bandas/neutrdfilos es el resultado de dividir el nUmero
de bandas entre los neutrdfilos totales, que incluyen
a las mismas bandas, lo que se considera normal
cuando el cociente es menor de 0.2.

Los agentes causales de infeccion sistémica se
agruparon en tres categorias, segun resultados de
los cultivos.

Gram positivos: se incluyeron los casos
con desarrollo de Sthapylococcus aureus vy
Staphylococcus coagulasa negativo.

Gram negativos: se incluyeron los casos
con desarrollo de gérmenes del grupo de Kleb-

DIAGNOSTICO ETIOLOGICO DE SEPSIS NEONATAL

siella, Serratia, Pseudomonas, Enterobacter y
E coli.
Hongos: sélo se considerd Candida sp.

Andlisis estadistico

Se utilizd estadistica descriptiva (medidas de tendencia
central y dispersion) para la descripcién general de los
pacientes.

Como medidas de asociacion para identificar factores
de riesgo se calculé la razén de momios (RM) y su
intervalo de confianza al 95% (IC 95%). Se tomd
como significativa una RM mayor de 2 y el IC 95%
que no incluyera la unidad.

Para cuantificar la utilidad de las alteraciones encon-
tradas en la biometria hematica para el diagnéstico de
sepsis y tratar de usar estos cambios en la identifica-
cién de los diferentes agentes causales, se calcularon
las razones de probabilidad antes y después de la
prueba. En todos los pacientes de nuestra unidad con
sospecha de sepsis partimos de la posibilidad de aisla-
miento especifico, segln la frecuencia de recuperacién
de estos gérmenes. Las posibilidades postprueba se
calcularon con base en las siguientes formulas:

a. Razén de probabilidad de la prueba positiva =
sensibilidad/1-especificidad.

b. Posibilidad postprueba = posibilidad
preprueba X razén de probabilidad.3®

Resultados

Pacientes y agente causal

Se revisaron un total de 202 expedientes de
pacientes que reunieron los criterios de inclusion y
que habian sido hospitalizados durante el periodo
comprendido desde enero de 1994 a diciembre de
1999. Se separd a 142 pacientes con infeccién por
germen identificado en el hemocultivo, a quienes se
les denomind “casos” que a su vez se subdividieron
segln el agente causal en tres grupos.

Grupo 1. Se incluyeron 70 pacientes con
aislamiento en sangre de Staphylococcus
aureus o Staphylococcus coagulasa negativo,
se les denomind Gram positivos.

Grupo 2. Con 62 pacientes en quienes se
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aislé Klebsiella pneumoniae, Serratia mars-
cences, E. coli y Pseudomonas, se le llamé
“Gram negativos”.

Grupo 3. Comprendié 10 pacientes con
identificacién de Candida albicans, que se
mencionaran como “infeccion por Candida”.

En los 60 pacientes restantes, con cultivo negativo,
se revisé el expediente clinico y se encontré que la
sospecha de sepsis tenia poco fundamento y no
se usaron antimicrobianos, por lo que se consideré
como un grupo sin infeccién demostrada y se deno-
mind “grupo control”.

Un grupo més grande de 156 pacientes resulté con
cultivo de sangre negativo, pero con datos clinicos que
sugieren infeccién sistémica y que requirieron trata-

miento antimicrobiano sistémico, no se les incluyd
en el analisis y se consideraron como “pacientes con
sepsis sin germen aislado”.

Caracteristicas generales

Los datos generales de los pacientes se describen en
el cuadro 1. En todos los grupos de pacientes estu-
diados predominé el sexo masculino, la mediana de la
edad gestacional fue de 37 semanas (con variacion de
24 a 43), siendo discretamente menor en el grupo de
Candida, sin que ésta fuese una diferencia estadistica-
mente importante. La edad postnatal con mediana de
18 para el grupo de casos y 6 para controles, la cual fue
significativa. El peso fue similar en ambos grupos. La
estancia hospitalaria tuvo una mediana de 15 dias en el
grupo con infeccidon y tres en el de pacientes control.

Cuadro 1
Caracteristicas generales de los pacientes

Gram (+) Gram (-) Candida | Controles
Sexo M (%) 71 60 80 60
Edad gestacional 37 (25-42) 38 (27-42) 36 (30-43) 38 (28-41)
(semanas)
Edad postnatal (dias) 10 (3-80) 18 (3-90) 25 (4-38) 6 (3-60)
Peso (g) 2,130 2,425 1,850 2,780
(490-4,630) | (830-4,140) | (600-3,600) | (900-4,900)
Estancia hospitalaria 8 (1-80) 15 (1-90) 18 (9-60) 3 (1-60)
(dias)
Mediana (variacion)
Cuadro 2
Valores de leucocitos y plaquetas en los diferentes grupos
Grupo Leucocitos Bandas Plaquetas
Gram (+) 13,700 (2,500-74,000) | 245 (0-6033) 11,4000 (9,000-603,000)
Gram (-) 14,700 (11,00-64,600) | 201 (0-9,044) 75,000 (3,000-541,000)
Candida 18,250 (10,600-58,000) | 829 (0-4018) | 106,000 (35,000-600,000)
Sin infeccion | 12,400 (2,100-29,200) | 21 (0-2,800) | 177,500 (72,000-463,000)

Mediana (variacion).
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Examenes de diagnodstico

De los principales examenes de laboratorio encon-
tramos que en la biometria hematica la cuenta de
leucocitos presentd una gran variabilidad, con una
mediana similar en los grupos de infeccién y control. En
los subgrupos de pacientes con infeccién fue mayor el
numero de leucocitos para los pacientes con Candida,
con una variabilidad muy amplia en todos los grupos.
Se muestra el nimero de plaguetas en cada grupo,
donde sélo en el grupo de Gram negativos destacan
valores mas bajos que en el resto, diferencia que resultd
significativa. La variabilidad en todos los grupos es
muy amplia. Otra variable que mostro diferencias fue la
cuenta de bandas totales, cifras claramente diferentes
entre casos y controles, en los primeros con aumento
en el subgrupo de Candida (cuadro 2). Otros exdmenes
analizados y sin diferencias entre los grupos fueron:
acidosis metabdlica, citoquimico de LCR y cambios en
la morfologia de leucocitos.

DIAGNOSTICO ETIOLOGICO DE SEPSIS NEONATAL

Analisis divariado

Las variables de mayor importancia clinica que se
estudiaron se describen en el cuadro 3. Para el grupo
Gram positivos destacan: menor edad gestacional,
bajo peso al nacer, instalacién de catéter venoso
central, intubacion endotraqueal, cirugia previa y
administracion de nutricion parenteral. Para el grupo
Gram negativos: el tiempo de hospitalizacién, diag-
néstico de problema médico, administracion previa
de antimicrobianos, instalacion de catéter central,
intubacién endotraqueal, acidosis metabdlica, rela-
cion bandas/neutréfilos mayor de 0.2 y plaquetas
menores de 100,000. En el grupo de Candida: la
edad postnatal, tiempo de hospitalizacién previa,
uso de antimicrobianos, catéteres, intubacién, sonda
pleural, cirugia previa y nutricién parenteral, asi como
una cuenta de leucocitos anormal y bandas totales
mayor de 1,000.

Cuadro 3
Factores de riesgo para desarrollar sepsis de acuerdo con diferentes grupos de gérmenes
Factor Gram (+) Gram (-) Candida
RM IC 95% RM IC 95% RM IC95%
Edad postnatal 0.82 0.43-1.58 1.80 0.91-3.60 7.31 0.90-159**
Peso <1,500 g 24 1.01-4.63%* 0.84 0.37-1.9 2.62 0.58-11.31
Semanas de edad 3.36 1.22-5.13** 0.68 0.58-1.30 3.36 0.79-14.39
gestacional < 35
ho-gigil:cgﬁ)igaccl:?én 0.96 0.561-1.80 2.34 | 1.21-4.55%* 12.8 1.6 -281%*
Diagnoéstico médico 1.89 1.0-3.57%* 218 | 1.13-4.70%* 0.48 0.09-1.6
Uso antimicrobianos 2.10 1.12-3.96%* 3.25 1.65-6.42%* 12.07 | (1.5-100)**
Catéteres 2.85 1.42-5.8%* 3.08 | 1.46-6.58%* 5.77 0.71-126
Intubacion 3.39 1.46-8** 3.84 | 1.53-10.5%* 4.24 0.55-90
Sonda pleural 1.4 0.64-3.07 1.54 0.69-3.41 4.65 1.09-19%*
Cirugia 2.04 | 1.06-3.94%* 2.06 1.1-4.0%% 2.05 0.49-8.63
NPT 2.19 1.12-4.32%* 1.30 0.67-2.55 7.40 1-166%*
Acidosis metabdlica 1.57 0.71-3.46 2.99 1.36-6.64** 0.48 0.02-3.98
Rel. B/N > 0.02 0.88 0.34-2.2 3.12 1.28-7.66%* 2.86 0.54-13.67
Plaguetas < 100,000 1.49 0.78-2.82 3.34 | 1.71-6.68%* 1.09 0.24-4.59
Leucocitos 1.01 0.54-1.89 1.73 0.90-3.3 4.83 0.90-34%*
<5000 o >15000
Bandas totales > 500 1.68 0.85-3.29 1.27 0.63-2.54 3.71 0.8-16.59**
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Razones de probabilidad

En el cuadro 4 se describen los resultados del
célculo de las razones de probabilidad de la cuenta
de leucocitos, de las plaguetas y de las bandas
totales, se realizd el estudio con estratificacion de
resultados. Destacan con una razéon de probabilidad
igual o mayor de tres en el grupo Gram positivos una
cuenta de plaquetas menor de 75,000/mm3y bandas
totales mayores de 800. En el grupo Gram negativos
se encontraron resultados similares con muy clara
diferencia de probabilidad pre y postprueba con una
cuenta de bandas totales mayor de 1,000. En el grupo

Candida son los mismos factores, pero con una dife-
rencia en las probabilidades pre y postprueba en la
cuenta de plaquetas menor de 75,000; y se agrega la
caracteristica de una cuenta de leucocitos de 15,000
a 20,000/mm?3. Aunque en este caso la diferencia pre
y postprueba sélo es tres veces mayor.

Las posibilidades postprueba mayores se encon-
traron en el grupo Gram negativos con plaguetopenia
menor de 75,000/mm3 hasta 89% y bandas totales
mayores de 1,000 hasta 95% vy en Gram positivos
sélo plaquetopenia menor de 75,000/mm3 de 92%.

Cuadro 4
Razones de probabilidad con diferentes puntos de corte y de acuerdo con cada germen
Para prueba positiva

Gram (+) Gram (-) Candida
Leucocitos PPrep| RP Ppost | PPrep RP Ppost | PPrep RP Ppost
< 5000 49% 1.6 60% 43% 3.7 74% 7% 0 0
5,001 - 10,000 49% 0.77 42% 43% 0.57 30% 7% 0 0
10,001 - 15,000 49% 0.85 45% 43% 0.73 36% 7% 0.57 3.8%
15,001 — 20,000 49% 2.1 66% 43% 1.4 52% 7% 4 21%
20,001 — 25,000 49% 0.68 39% 43% 1 43% 7% 0.62 4%
25,001 - 30,000 49% 0.93 47% 43% 1.07 45% 7% 3.3 18%
Plaquetas
<50,000 49% 3.4 76% 43% 8 86% 7% 4 21%
50,001 - 75,000 49% 12 92% 43% 11 89% 7% 30 67%
75,001 — 100,000 49% 5 82% 43% 2 60% 7% 0 0
100,001 — 125,000 | 49% 1.3 55% 43% 1 43% 7% 25 15%
125,001 - 150,000 | 49% 0.63 37% 43% 0.81 38% 7% 0 0
>150,000 49% 0.5 32% 43% 0.34 21% 7% 0.42 2%
Bandas
<200 49% 0.67 39% 43% 0.71 35% 7% 0.28 1%
201-400 49% 0.95 47% 43% 0.8 38% 7% 1.33 8
401-600 49% 1.6 60% 43% 1.3 50% 7% 0 0
601-800 49% 0 0 43% 0 0 7% 0 0
801-1,000 49% 4 79% 43% 4 74% 7% 3 17%
>1,000 49% | 2.2 67% | 43% 27 95% 7% 2 12%
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Discusion

La sepsis en el periodo neonatal es cada vez mas
frecuente en las UCIN debido a la mayor sobrevida
de los pacientes, aumento en los procedimientos
invasivos y uso inadecuado de antimicrobianos,’ 37
en ocasiones se llegan a presentar brotes epidémicos
y aparicion de gérmenes multirresistentes con episo-
dios de letalidad alta, por lo que se requiere trata-
miento temprano para mejorar el pronoéstico de estos
pacientes. Se acepta por completo que se inicie un
tratamiento antimicrobiano en cuanto se sospecha la
infeccion sistémica.

Para aumentar la eficiencia en el esquema de antibio-
ticos que se indica en la UCIN es necesario conocer
la frecuencia de la recuperacién bacteriolégica en
todas las épocas del ano, y decidir esquemas empi-
ricos con base en la prevalencia. En mas de 50%
de los casos se prescriben antibidticos para sepsis
neonatal sin que exista recuperacion bacterioldgica,
lo que hace necesario un segundo o tercer esquema
de antimicrobianos, por mala evolucion clinica,
aumentando las posibilidades de uso inadecuado
de estos farmacos. El presente trabajo busca resul-
tados que mejoren la posibilidad de ofrecer trata-
mientos méas apropiados con bases méas “duras”.
Cuantificamos los factores de riesgo en el desarrollo
de sepsis neonatal segln el agente causal, y obtu-
vimos una serie de situaciones identificadas en otros
estudios, que aungue no son especificas para cada
agente causal son un refuerzo para el clinico que
sospecha sepsis en un neonato. Como factores de
riesgo encontramos menor edad gestacional, peso
bajo, con mas tiempo de estancia hospitalaria, uso
de catéteres intravasculares, NPT y otros. Cuando
se cuantificé la RM por agente causal, encontramos
para sepsis por Gram positivos: menor edad gesta-
cional, peso bajo, intubacion, catéter intravascular,
NPT, cirugia y padecimiento de tipo médico.

Para los Gram negativos encontramos: catéter, intuba-
cion, uso previo de antibidticos, cirugia, mayor tiempo de
hospitalizacion y acidosis metabdlica.

Por Gltimo, en el grupo de Candida se identificd: uso
previo de antimicrobianos, mayor tiempo de hospita-
lizacion, NPT, sonda pleural, intubacion, menor edad
gestacional, mayor edad postnatal, con mas tiempo
de estancia hospitalaria y factores descritos en otros
estudios.'1’

La BH en el anélisis divariado sélo demostré utilidad
en las infecciones por Gram negativos con relacién
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B/N menor de 0.2, plaguetopenia. En Gram positivos
no hubo cambios que fueran significativos, para
Candida la relacion B/N, plaquetopenia y leucocitosis
fue mas frecuente, pero no importante, probable-
mente por su baja frecuencia en nuestros casos. Las
posibilidades de fallecimiento fueron mayores en
Gram negativos.

En relacién con las razones de probabilidad que
cuantificamos en el presente trabajo, fue de mayor
precisién la plaquetopenia en los tres grupos, aumen-
tando las posibilidades de diagndstico postprueba en
mas del doble que la preprueba, pero mas notable
en el grupo de Candida, con razdén de probabilidad
de 30 y aumentando la posibilidad postprueba de 7 a
67%; y las bandas mayores de 1,000 totales dieron
una razén de probabilidad de 27 en el grupo Gram
negativos, lo que aumenté la posibilidad postprueba
de 43 a 95, una de las mayores posibilidades de una
prueba diagnéstica.

Los cambios en la BH tal como los encontramos
han sido ampliamente cuestionados, incluso en un
trabajo reciente, al igual que en éste, se consideran
poco sensiblesy especificos los cambios enla cuenta
de leucocitos, e importante la presencia de formas
jovenes como bandas y el incremento en la relaciéon
B/N, lo cual es diferente a resultados de trabajos
realizados en anos anteriores por distintos grupos. Es
posible que los cambios se deban a la participacion
de pacientes con sepsis sin germen aislado, lo que
hace dudar de la certeza del diagndstico de sepsis,
pues se podrian estar considerando en este grupo a
pacientes con patologias no infecciosas.

Si bien las razones de probabilidad no dan una certeza,
es claro que un médico que se enfrenta a un paciente
gravemente enfermo espera obtener resultados que
contribuyan a dar un tratamiento, pero con el analisis
derazén de momios practicamente no fue Util laBH en
ninguno de los grupos vy, por el contrario, las razones
de probabilidad aumentaron la certeza diagndstica en
Gram positivos de 49% a 92%, en los Gram negativos
de 43 a 89 y en Candida de 7 a 67, y las bandas con
mas del doble de posibilidades postprueba cuando
eran mayores de 1,000. 3

La presencia de leucocitosis o leucopenia no fue
un factor de riesgo en ninguno de los tres grupos,
resultado semejante al de otros informes realizados
durante la primera semana de vida,*** a diferencia de
nuestro estudio en el que todos los pacientes infec-

Enfermedades Infecciosas y Microbiologia, vol. 28, nim. 2, abril-junio 2008

57



R. Villegas y cols.

58

tados tenian més de siete dias de vida. La plaqueto-
penia®?’ es una alteracion observada en pacientes
con sepsis, encontramos que su presencia es mas
frecuente en el grupo de Gram negativos, lo cual es
un factor de riesgo hasta tres veces mayor, lo que
coincide con otros estudios.*

Se haintentado identificar otros marcadores tempranos
de sepsis para limitar el uso indebido de antimicro-
bianos,*#2 o por simple consenso,* esfuerzos que
consideramos de gran importancia en la préactica diaria
pero que no llegan a ser definitivos. Consideramos
que con el uso apropiado de las razones de probabi-
lidad desarrolladas en el presente trabajo, se puede
lograr una aproximacién diagnéstica adecuada con los
elementos més accesibles y en trabajos proximos esta-
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