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RESUMEN

El estudio fue realizado en un Hospital de EsSalud Nivel Ill-1 de La Libertad
planteando el problema ¢ Cudl es el valor predictivo de la proteina C reactiva para
sepsis neonatal, Trujillo 2020 - 2022?, considerando como hipétesis Hi: La proteina
C reactiva predice sepsis neonatal precoz. El objetivo general fue evaluar el valor
predictivo de la proteina C reactiva para sepsis neonatal precoz. Objetivos
Especificos: Determinar la sensibilidad y especificidad de la proteina C reactiva.
Estimar el valor predictivo positivo y negativo de la proteina C reactiva. Estudio de
metodologia basico, retrospectivo, de pruebas diagnosticas, no experimental,
correlacional. La muestra fue de todos los RN con sospecha de sepsis neonatal
entre el tercer y séptimo dia de vida que reunieron los criterios de estudio.
Resultados: El valor predictivo positivo de la proteina C reactiva fue 89% y el valor
predictivo negativo del 88%, la sensibilidad fue 87,7% y la especificidad del 90%; el
valor de la curva ROC fue de 0,889. Concluyendo que la proteina C reactiva es

efectiva como valor predictivo para el diagndstico de sepsis neonatal.

Palabras clave: Valor predictivo, proteina C reactiva, sepsis neonatal precoz.
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ABSTRACT

The study was carried out in a Level 1lI-1 EsSalud Hospital in La Libertad, posing
the problem: What is the predictive value of C-reactive protein for neonatal sepsis,
Trujillo 2020 - 20227, considering as a hypothesis Hi: C-reactive protein predicts
early neonatal sepsis. The general objective was to evaluate the predictive value of
C-reactive protein for early neonatal sepsis. Specific Objectives: To determine the
sensitivity and specificity of C-reactive protein. To estimate the positive and negative
predictive value of C-reactive protein. Basic, retrospective, diagnostic test, non-
experimental, correlational methodology study. The sample consisted of all
newborns with suspected neonatal sepsis between the third and seventh day of life
who met the study criteria. Results: The positive predictive value of C-reactive
protein was 89% and the negative predictive value was 88%, the sensitivity was
87.7% and the specificity was 90%; the value of the ROC curve was 0.889.
Concluding that C-reactive protein is effective as a predictive value for the diagnosis

of neonatal sepsis.

Keywords: Predictive value, C-reactive protein, early neonatal sepsis.
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INTRODUCCION

La sepsis neonatal (SN) se considera una infeccion generalizada que resulta de
la colonizacidn y propagacion de virus, bacterias y hongos al torrente circulatorio
durante el periodo neonatal, se produce en los 28 primeros dias.! Sus signos y
sintomas son inespecificos e incluyen irritabilidad, fiebre, taquipnea, hipoxia,
letargo, taquicardia, hipotension, mala perfusiéon.? Desde hace 2 décadas, la SN

se postula como la principal causa de morbimortalidad. 2

Cabe recalcar, que en esta patologia sigue siendo un reto el diagndstico precoz
de la misma, pues segun la Sociedad Iberoamericana de Neonatologia es muy
frecuente la sospecha diagnéstica de SN en recién nacidos. Siendo este el motivo
de la realizacion de multiples procedimientos tanto para la toma de muestra y
administracion de tratamiento. El cual produce a su vez un desapego del binomio
madre-hijo, contribuyendo a una prolongada estancia hospitalaria y el uso
desmedido de antibibticos para su tratamiento. Pese a los esfuerzos realizados
para el diagnéstico, en la actualidad entre 10-30% de los nacidos vivos resultan

con diagnéstico final de sepsis neonatal.?

Esto lleva a explorar otras pruebas que permitan el diagndstico temprano de SN
precoz, la cual se caracteriza por el inicio de los sintomas dentro de los primeros
7 dias después del nacimiento. La proteina C reactiva cuya sensibilidad (S) y
especificidad (E) segln estudios oscilan entre 65.6 y 82,8 % respectivamente.3
Entre otros biomarcadores encontramos a la procalcitonina (PCT) el cual es un
reactante de fase aguda, cuyos niveles aumentan de forma fisioldgica posterior al
nacimiento. Debido a ello su aplicacién como un marcador de diagndstico precoz

en SN es muy limitado.*

En paises desarrollos la SN se encuentra entre 1 - 8 casos por 1000 nacidos vivos

en comparacion con los paises subdesarrollados cuya incidencia es de 3 a 12



casos por 1000 NV. En un estudio realizado por Pravin en la India la PCR tiene
una S=88,90% y E=89,40%. Y a nivel de Latinoamérica se presenta por 1000 NV

entre 3.5y 8.9 casos.®

En Estados Unidos de América el afio 2019 se encontro que la sensibilidad media
para procalcitonina fue 73,6 en comparacién con 65,6 para proteina C reactiva.
La especificidad media de PCT fue 82,8 % y para PCR 82,7 %. Por tanto, el PCT
como la PCR funcionan mejor cuando se usan en combinacion con datos clinicos

y de laboratorio.®

En el Peru la sepsis neonatal se considera como 2da causa de muerte neonatal
con un 21,77% de casos, también cabe recalcar que en la region La Libertad
durante los afios 2015 a 2017 el Hospital Belén report6é una prevalencia estimada

de 12.1% de casos.’

Por otro lado, en un estudio realizado en La Libertad se utiliza como predictor de
sepsis hallandose, que la PCR posee una sensibilidad de 71.42%, especificidad
87%, VPP 86% y VPN 76%.8

Del mismo modo, durante el internado, se observa que los casos de sepsis
neonatal precoz tenian manifestaciones clinicas y que los hallazgos de laboratorio
coincidian con la hip6tesis diagnéstica; sin embargo, en algunos casos, aunque
los recién nacidos tenian manifestaciones clinicas y valores positivos de PCR, era
necesario esperar a los resultados del hemocultivo antes de iniciar el tratamiento,
teniendo en cuenta lo expuesto, se formula el siguiente problema de
investigacion ¢ Cual es el valor predictivo de la proteina C reactiva para sepsis
neonatal, Trujillo 2020 - 20227



El estudio tendra como finalidad aportar con evidencias, la utilidad que puede
tener la aplicacion de la PCR, en la practica clinica como predictor de sepsis
neonatal precoz. Siendo una prueba de facil acceso que favorece el tratamiento
oportuno, la prevencion de complicaciones y mejor evolucion clinica del neonato,
con la consecuente reduccién de la estancia hospitalaria. El diagnéstico precoz
previene incurrir en el aumento del gasto no solo por parte de los familiares, sino
por parte de las instituciones al aumentar los costos del tratamiento, las
complicaciones y las terapias de rehabilitacion que conlleva a las secuelas que
puede desencadenar la misma sepsis 0 sus complicaciones sobre el organismo

del neonato.

Objetivo General es: Evaluar el valor predictivo de la proteina C reactiva para
sepsis neonatal precoz. Objetivos Especificos: Determinar la sensibilidad y
especificidad de la proteina C reactiva. Estimar el valor predictivo positivo y
negativo de la proteina C reactiva. Establecer la curva de ROC para la proteina C

reactiva.

Las hipodtesis planteadas son: Hi: La proteina C reactiva predice sepsis neonatal

precoz. Ho: La proteina C reactiva no predice sepsis neonatal precoz.



Il. MARCO TEORICO

Segun Kaur S. (India-2022), la PCR tiene un VPP del 35,8% y un VPN del 90,4%;
su sensibilidad es del 87,5% y su especificidad del 43,1%. Asi pues, la PCR permite
diagnosticar la sepsis en recién nacidos. °

Bunduki Gk. (Congo-2020) sefiala que la S, E, VPP, VPN de la PCR fueron 95,7%,
82,4%, 70,2% y 97,8%, respectivamente. El &rea bajo la curva (AUC) para el
analisis PCR ROC fue de 0,948. La PCR permite la identificacién temprana de

sepsis neonatal.1°

Khan F. (Arabia Saudita-2019) en el analisis mostré una validez de la prueba de
deteccidn inicial de PCR fue baja en sepsis neonatal temprana (S= 17,16 %, E =
58,33 %, VPP =72,72 % y VPN = 9,81 %) en comparacién con SN tardia (S = 77,45
%, E = 57,14 %, VPP = 92,94 % y VPN = 25,80).1!

Ruan et. al. (China, 2018), Reportan que el AUC ROC para la presepsina fue de
0.99 (0.98 a 1.00) fue mayor que la combinaciéon de PCT y PCR 0,96 (0,93 a 0,97),
y en forma independiente, PCR 0,85 (0,82 a 0,88) y PCT 0,91 (0,89 a 0,94).12

Pravin et. al. (India, 2018), Sefiala una sensibilidad del 88,90 % para PCR y PCT,
una especificidad del 89,40 % para PCR y del 80,30 % para PCT. Finalizando que

ambas prueban permiten el diagnéstico de sepsis neonatal. 12

Puello et. al. (Chile, 2021); la PCR alcanz6 una S = 72,2%, una E = 82,4%, un VPP
= 45,2%, un VPN = 93,7% y un AUC de 0,78. En conclusién, la PCR permite el

diagnéstico de una infeccion. 14

Pertuz et. al. (Colombia, 2016), en su estudio sobre la utilidad de biomarcadores
para SN comparan, PCT, presepsina y PCR para valorar la efectividad de los
diferentes biomarcadores mediante el AUC ROC,; la procalcitonina obtuvo un valor
de 0.709, la presepsina 0.996 y la PCR 0.607, el VPP de la presepsina fue de 0,006,
el de la procalcitonina 0,084 y PCR 0,23. 1°



Namihas (Lima - Peru, 2017), en su estudio analiza el rendimiento de la PCT y la
PCR en 71 neonatos con SN y hemocultivo positivo. Reportando lo siguiente: Para
PCR, Sensibilidad 25% y especificidad 71.6% y para procalcitonina sensibilidad

75% y Especificidad 88%, para la deteccion de SN temprana.1®

La SN es una patologia que se presenta en recién nacidos < 28 dias de vida.'’
Posee una alta incidencia mundial el cual ha aumentado en un 13,7% anual en los
ultimos 30 afios. Esto es preocupante, ya que en general menos del 10% y no mas
del 25% al 30% de los recién nacidos en los cuales hay sospecha tienen sepsis

neonatal confirmada.l?

Diagnosticar SN en recién nacidos no resulta sencillo debido a que muchos signos
y sintomas son muy imprecisos, debido a esto es que ante la sospecha se toman
muestras sanguineas, radiografias, muestras de orina y punciones lumbares, los
cuales pueden ser perjudiciales para la salud del recién nacido ya que pueden
producirse efectos adversos por el uso innecesario de antibiéticos, dolor en la zona
de puncion, causar sobreinfecciones, resistencia bacteriana, pueden prolongar la

estancia hospitalaria y separar el binomio madre-hijo.%?3

La clasificacion de la SN varia segun la edad que presenta el recién nacido al iniciar
los sintomas: la SN, de inicio temprano o precoz cuyas manifestaciones clinicas
son antes de los 7 dias o0 aquella que se presenta dentro de las 72 horas de vida.
Mientras que la aparicidn de sintomas =7 dias de edad o > 72 horas se denomina

sepsis de inicio tardio.*®

La sepsis neonatal temprana (SNT) afecta a un gran numero de recién nacidos
(RN) y esta relacionada con el aumento de las tasas de morbilidad y defuncién en
la primera semana de vida. Se calcula que las infecciones son responsables del
27,5% de las muertes de recién nacidos en todo el mundo, con tasas que alcanzan
hasta 20/1.000 nacidos vivos en paises con una elevada mortalidad neonatal. Los
datos son notoriamente incorrectos, sobre todo en las naciones subdesarrolladas,

donde muchas muertes se producen en casa sin atencién médica. El resultado



adverso varia con la edad gestacional, y la prematuridad es también un factor de
riesgo. Actualmente, la incidencia del SNT en neonatos a término es de alrededor
de 0,5/1.000 nacidos vivos; esta cifra es mas del doble en los RNPT a término, y es
mucho mayor en los RNPT de 34 semanas y en los RNB de peso extremadamente

bajo al nacer.1®

Entre los agentes mas comunes que causan SN encontramos a los
estreptococos del grupo B y Escherichia coli los cuales simbolizan un aproximado

de dos tercios de las infecciones de inicio temprano.®

Las bacterias presentes en el tracto genital de la madre determinan si la infeccion
comienza al principio o al final del embarazo y, por tanto, el desarrollo de la
enfermedad.?® Una de las formas en que una persona contrae la SN de aparicion
tardia es por transmision vertical, que conduce a la colonizacion neonatal v,
posteriormente, a la transmisién horizontal a través de la interaccién con fuentes

ambientales.18

El diagndstico es dificil de realizar, ya que los signos y sintomas son confusos y
puede asociarse con enfermedades propias del parto o a la adaptacién a la vida
extrauterina. Por ello, en determinadas circunstancias, es esencial asumir el
diagndstico e iniciar el tratamiento basandose en observaciones clinicas y pruebas
de laboratorio. Sin embargo, el uso de criterios clinicos y de laboratorio bien
definidos puede servir de base para un diagnostico mas preciso, evitando el uso de

antimicrobianos que no son esenciales.!?

Un hemocultivo positivo es el patron de oro para diagnosticar la sepsis del recién
nacido. La tasa de deteccion de bacteriemia neonatal con un unico hemocultivo es
del 90%.8

Sin embargo, los recién nacidos infectados pueden identificarse por una serie de
signos. Uno de estos signos es la proteina C reactiva (PCR), que aumenta con la
inflamacion como la sepsis, pero puede aumentar con otros trastornos como la

fiebre materna, el sufrimiento fetal, la asfixia perinatal, la aspiracion de meconio y



la hemorragia intraventricular. El diagndstico de sepsis puede reforzarse
comparando los niveles de PCR a lo largo del tiempo. La sepsis bacteriana neonatal
es muy improbable si el nivel de PCR se mantiene constantemente normal (1 mg/dL
[10 mg/L]). 2021

También se usa la PCT cuyos valores normales son indetectables <0.1ng/ml, pero
estos valores aumentan mas rapidos que los de la PCR al momento de una
infeccion, convirtiéndolo asi en el predictor precoz de gravedad y mortalidad. Por lo
que se considera que no debe ser por si solo un marcador para el diagnéstico de
sepsis, sino que deben asociarse a otros criterios clinicos para la toma de

decisiones de manera mas acertada.??

En el manejo de SN parece facil iniciar antibidticos ante su sospecha, pero
suspenderlos resulta complicado. Por desgracia, en los RN no hospitalizados y
hospitalizados el abuso de antibiéticos es desatinado y esto trae consigo un impacto

negativo.'?

La sepsis es responsable de hasta el 30% de todas las muertes neonatales. Segun
la Organizacion Mundial de la Salud, la sepsis neonatal es mas frecuente en los
paises pobres y de renta media. Los importantes avances clinicos y cientificos no

han permitido desarrollar métodos precisos para diagnosticar la sepsis neonatal.?®

La sepsis neonatal es dificil de diagnosticar debido a los sintomas inespecificos y
a la lentitud de los cultivos bacterianos. Por ello, se estan estableciendo marcadores

de sepsis que incluyen la PCR, la PCT y la IL-6.%

La PCR es un biomarcador de la sepsis neonatal de aparicion precoz (EOS) o tardia
(LOS), aunque su valor diagnéstico es objeto de debate.?® El diagnéstico de la
sepsis neonatal es dificil. El diagndstico requiere una monitorizacion constante del
paciente. Deben reunirse pruebas bacteriolégicas tempranas para la sepsis

neonatal.2®



Por tanto, es necesario mejorar las pruebas de identificacion rapida de la sepsis
neonatal para distinguir a los lactantes infectados de los no infectados. Para limitar
el uso excesivo y abusivo de antibidticos empiricos y el desarrollo de cepas
bacterianas resistentes, es necesario realizar mas estudios para establecer qué
prueba diagnostica ofrece una sensibilidad y especificidad superiores. La
identificacion precoz es crucial para un tratamiento eficaz con el medicamento

adecuado y para reducir el uso excesivo de antibiéticos.?’

Por ultimo, esta afeccidn estd muy extendida y es costosa, sobre todo en neonatos
de menos de 1.500 gramos. La profilaxis antibiética intraparto ha reducido la
infeccion estreptocdcica del grupo B de aparicibn temprana, aunque sigue
causando sepsis neonatal. Los sintomas de la sepsis neonatal son imprecisos, lo

que dificulta su identificacién y tratamiento precoces.?®



METODOLOGIA

3.1. Tipo y disefio de investigacion

Tipo de investigacion: Basico.?®

Disefio de investigacion: Retrospectivo, de pruebas diagndsticas, no
experimental, correlacional, El estudio tuvo el siguiente esquema.30:31
(ANEXO N° 01)

3.2. Variables y operacionalizacion:

3.3.

Variables
V1: Proteina C reactiva
V2: Sepsis neonatal precoz

Operacionalizacion de variables: (ANEXO N° 02)

Poblacién, muestray muestreo:

Poblacién: Fueron 400 recién nacidos con sospecha de sepsis,
independientemente de su sexo, ingresados en la sala de neonatologia,
segun los datos del Hospital Victor Lazarte Echegaray, nivel lll-1 entre los
afios 2020 al 2022.

Criterios de inclusion:

e Pacientes con sospecha de sepsis heonatal entre el tercer y séptimo dia
de vida.

e Resultados de la prueba de la proteina C reactiva en recién nacidos con
sospecha de sepsis neonatal.

e El resultado de un hemocultivo.

Criterios de exclusion:

e Recién nacidos que presentaron cualquier malformacion congénita.

Muestra: Todos los recién nacidos con sospecha de sepsis neonatal entre

el tercer y séptimo dia de vida que reunieron los criterios de estudio.

Muestreo: Por interés considerandose todos los casos que cumplan con

criterios de inclusion y excusion.



Unidad de analisis: Cada neonato.
Unidad muestral: Historia clinica de RN.

3.4. Técnicas e instrumentos de recolecciéon de datos
Técnica: Se reviso las historias clinicas de los pacientes y la base de datos
del sistema materno — perinatal.?®
Instrumento: Ficha de recoleccion de datos. (ANEXO 03)
Validez y confiabilidad: No se realiz6 la validez y confiabilidad del
instrumento, porque se recogio a través de un formulario de recogida de

datos.32

3.5. Procedimientos
Con la resolucion de aceptacion del proyecto y la carta emitida por la UCV,
se solicitd permiso al comité de investigacion del Hospital para acceder a
las historias clinicas de los recién nacidos, asi como a la base de datos del
sistema materno-perinatal, lo que permitié recoger los datos necesarios

para su tabulacion y andlisis.

3.6. Métodos de anélisis de datos

Los datos recolectados de las historias clinicas de los recién nacidos con
sepsis neonatal precoz entre los afilos 2020-2022 como edad, valor PCR,
hemocultivo, fueron ordenados, procesados y analizados mediante
distribucion de frecuencias simples en una computadora utilizando el
programa SPSS version 23. Los datos se presentaron en tablas de doble
entrada, para lo cual se aplico el programa Microsoft Excel 2019. Se obtuvo
datos sobre sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo, con los respectivos intervalos de confianza al 95%,
curva ROC y Chj?. 33

3.7. Aspectos éticos
Se protegié la privacidad de los pacientes y las buenas practicas
profesionales, ya que el estudio siguio los lineamientos establecidos en

Helsinki 34 y el Codigo de Etica y Deontologia del Colegio Médico del Per(.35

10



El trabajo fue sometido a la revision y aprobacion del Comité de
Investigacion de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad César

Vallejo de Trujillo.

11



RESULTADOS

Tabla 1. Sensibilidad y especificidad de la proteina C reactiva en la sepsis

neonatal precoz.

PROTEINA C SEPSIS NEONATAL PRECOZ
REACTIVA Sl NO TOTAL
Valor anormal 210mg/L 50 6 56
Valor normal <10mg/L 7 54 61
TOTAL 57 60 117

X2=70,754  p=0,00
Fuente: Ficha de registro de datos: 2020 - 2022.
Sensibilidad: VP/(VP+FN): reemplazando: 50/(50+7)= 87,7%
Especificidad: VN/(VN+FP) reemplazando: 54/(54+6)= 90%

Segun los datos de la tabla, la sensibilidad de la proteina C reactiva es del 87,7%
y su especificidad del 90%. La prueba chi-cuadrado revel6 una relacion significativa

entre las dos variables de la investigacion, con un valor p inferior a 0,05.

12



Tabla 2. Valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de la proteina C

reactiva en la sepsis neonatal precoz.

PROTEINA C SEPSIS NEONATAL PRECOZ
REACTIVA Sl NO TOTAL
Valor anormal 210mg/L 50 6 56
Valor normal <10mg/L 7 54 61
TOTAL 57 60 117

Fuente: Ficha de registro de datos: 2020 - 2021.

Valor predictivo positivo: VP/(VP+FP) reemplazando: 50/(50+6): 89%
Valor predictivo negativo: VN/(VN+FN) reemplazando: 54/(54+7): 88%

En la tabla se puede ver que la proteina C reactiva tiene un valor predictivo positivo

del 89% y un valor predictivo negativo del 88%.

13



Figura 1: Curva de ROC para la proteina C reactiva en sepsis neonatal precoz.

Curva COR
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Variables de resultado de prueba: PROTEINA C REACTIVA

Area Desv. Significacion 95% de intervalo de confianza
Error asintotica asintético
Limite inferior Limite superior
,889 ,034 ,000 ,822 ,955

Analizando los datos, podemos inferir que la PCR tiene un valor predictivo positivo
en la identificacion de casos de sepsis neonatal, con un valor bajo la curva de 0,889
y un intervalo de confianza (IC) del 95% de 0,822-0,955.
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V. DISCUSION

Posterior al desarrollo del analisis estadistico se realiza las discusiones con
respecto al primer objetivo especifico donde se observo la alta sensibilidad y
especificidad de la proteina C reactiva, esto comparando con los estudios de
Eschborn en E.E. UU — 2019 7 encontré que la proteina C reactiva tuvo una baja
sensibilidad del 65,6% y la especificidad del 82,7%; esto se debe a que el
hallazgo del autor se basé en una revision de historias clinicas de diferente
nacionalidad y por tanto los pacientes no tenian las misma caracteristicas del

estudio en comparacién con lo hallado en la investigacion. ’

También Pravin (India-2018) encontré un hallazgo parecido, pero de alto valor
que fue una sensibilidad del 88,9% y una especificidad de 89,4% sefiala ademas
que esto indica que el PCR puede ser una prueba de ayuda diagndstica para los
casos de sepsis neonatal, esto debiéndose a que la metodologia fue similar al
estudio, ademas se realiz6 en un establecimiento de salud de similares

caracteristicas al lugar de estudio.**

Resultado diferente encontré Puello (Chile-2021) menciona que el PCR tiene una
sensibilidad del 72,2% y especificidad del 82,4%; hallazgo distinto al estudio ya
gue en la obtencion de los resultados se trabajé con una muestra mayor al

estudio. 10

Segun Namihas (Lima-2017) encontré resultado contradictorio al estudio donde
el PCR, tiene una sensibilidad del 25% y especificidad 71.6% por tanto no facilita
el diagnéstico de esta patologia.l® Ademas Jacobo (La Libertad — 2016) encontrd
gue la PCR posee una sensibilidad de 71.42%, especificidad 86.84%; esto
parecido a los resultados ya que se aplicé una similar metodologia y ademas las
madres tenian el antecedente diagnostico de corioamnionitis, condicion

importante que predispone presentar la sepsis neonatal.?
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Mientras Escobar (Ecuador-2019) encontré que la PCR indica una alta fiabilidad
sin interferencia de falsos positivos cuando se utiliza como herramienta
diagnoéstica de la sepsis neonatal, con una sensibilidad del 87-79% y una
especificidad del 63-73%, observandose una similitud con los resultados del

estudio y ademas respaldan los hallazgos en hemocultivos. 3¢

En Europa, Van den (Paises bajos — 2018) obtuvo que después de 72 horas se
utilizé la PCR para descartar la sepsis neonatal, la investigacion descubrié que
tiene una sensibilidad del 77% y una especificidad del 81% como consecuencia

de la variacion de los porcentajes y periodos de recogida de muestras.®’

La proteina C reactiva (PCR) a la fecha ha sido el biomarcador mas estudiado.
Las concentraciones séricas de PCR aumentan dentro de las 10 a 12 horas en
respuesta a infecciones bacterianas y alcanzan su punto maximo después de 36
a 48 horas, con concentraciones gque se asocian a la gravedad. Es por ello Celik
(Turquia-2022) contradice los resultados de la investigacion, debido a que indica
que el PCR tiene un retraso en la elevacion, es poco fiable para el diagnéstico
(baja sensibilidad). Ademas, existe otras condiciones maternas y neonatales no
infecciosas que también pueden elevar los niveles de PCR, lo que lo convierte
en un biomarcador inespecifico. Por otro lado, sugiere que el PCR a las 24 a 48
horas después del inicio de los sintomas aumentan su sensibilidad y VPN y
pueden ser (tiles para monitorear la respuesta al tratamiento en recién nacidos

infectados que reciben antibiéticos.3®

En cuanto al segundo objetivo dirigido a estimar el VPP y VPN se encontrd
valores que sefalan que los pacientes que presenten PCR anormal puedan
presentar sepsis neonatal, esto comparandose con Puello (Chile-2021) que
sefiala que el PCR tiene VPP 45,2%, VPN 93,7; que indica tener una menor
probabilidad en cuanto al VPP de que los pacientes con PCR positivo desarrollen
sepsis neonatal; mientras el VPN hace mencion de que los pacientes con PCR

normal no desarrollen sepsis neonatal; este hallazgo difiere al estudio debido

16



que pudieron tener ciertos sesgos como en la obtencién de la muestra y su

procesamiento respectivo . 10

Ademas, Jacobo (La Libertad — 2016) sefiala que la proteina C reactiva ha
demostrado ser un predictor confiable de sepsis neonatal, con un VPP de
86,33% y un VPN de 76,74%.8 Escobar (Ecuador-2019) revel6 un valor predictivo
positivo de 44-50% y un valor predictivo negativo de 93-91%, recomendandola

para el diagnéstico de sepsis neonatal temprana en Latinoamérica.3®

Una base tedrica clave adicional para el estudio es proporcionada por Sharma
(India, 2018), que informa de que, tras numerosas investigaciones y pruebas,
ningun biomarcador ha demostrado ser un diagndstico adecuado para el
diagndstico precoz de la sepsis neonatal. La sensibilidad, especificidad, VPP y
VPN de los biomarcadores utilizados de forma rutinaria, como la proteina C

reactiva (PCR) y la procalcitonina (PCT), han sido dispares entre estudios.®

Mientras en el objetivo 3 que se establecié la curva ROC para la proteina C
reactiva, se encontr6 un elevado valor bajo la curva que sefala una alta
efectividad de la prueba, comparando el resultado con lo visualizado por Ruan
et. al. (China, 2018), donde el area bajo la curva fue de PCR 0,85 (0,82 a 0,88)
hallazgo similar al estudio, pero de diferente metodologia ya que el autor realizé

un metaanalisis, donde se baso a analizar diversos estudios a nivel mundial. 13

Por otro lado, también Puello (Chile - 2021), precisan el valor diagnéstico de la
PCR en SN temprana con un area bajo la curva de 0,78; indicando que el PCR
ayuda al diagnéstico de sepsis neonatal. 1% Sin embrago Pertuz et. al. (Colombia
- 2016), encontro el area bajo la curva ROC de 0,607; resultado diferente a la
investigacion que hace mencion a que el PCR no es efectiva en el diagnostico
de la sepsis neonatal y que la prueba que sugiere para el diagnéstico de sepsis
neonatal es la presepsina, esto debido a que el PCR es un reactante de la fase
aguda y puede llegar a producirse y resultar positivo después de las 24 horas de

adquirir la infeccién. °
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En contraste con nuestros hallazgos, Cortez (Colombia, 2019) argumenta que la
PCR no siempre es un biomarcador preciso de infeccién porque puede elevarse
por procesos inflamatorios no infecciosos como el estrés del parto, la exposicion
a glucocorticoides, la RPM, la asfixia o el shock perinatal, la administracion de
surfactante, la hemorragia interventricular, el neumotérax, las convulsiones, etc.
Existen ciertas incognitas, como los cambios cinéticos asociados al peso al nacer
y a la edad gestacional, y la falta de intervalos de referencia especificos para
cada edad. La deteccién de la sepsis precoz se ve dificultada por un retraso en

el inicio de la produccién de PCR hepatica.*®

El diagnostico de SN supone un reto, como demuestran las comparaciones con
autores de diversos paises. En la actualidad, el riesgo de sepsis en lactantes se
evalla mediante biomarcadores sanguineos para monitorizar la inflamacion y la
infeccion. Sustento que apoya Cantey (E.E.U.U-2021) que indica que a la fecha
los biomarcadores actuales carecen de suficiente sensibilidad o especificidad
para ser considerados herramientas de diagndstico Utiles.?® Por tanto, se
necesitan urgentemente investigaciones para identificar nuevos biomarcadores,

asi como nuevas formas de medirlo. 4

Una limitacion del disefio del estudio fue la escasez de datos sobre la eficacia de
la PCR como herramienta de diagnostico regional de la sepsis neonatal. Otra
limitacion que se observo fue el tiempo que se tardé en obtener permiso para

entrar en el centro médico a fin de acceder a los registros de recogida.
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VI.

CONCLUSIONES

. La proteina C reactiva tiene un valor predictivo positivo del 89% y un valor

predictivo negativo del 88%.

. La sensibilidad de la prueba de la proteina C reactiva es del 87,7%, mientras

gue la especificidad es del 90%.

. El'valor bajo la curva ROC fue de 0,889; lo que indica que el PCR es efectiva

como valor predictivo para el diagndstico de sepsis neonatal.
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VIl. RECOMENDACIONES

El Hospital, deberia utilizar para el diagnostico de sepsis neonatal temprana
el PCR.

La poblacion deberia vigilar los signos de alarma del recién nacido, para asi

acudir a un establecimiento de salud y recibir una atencién oportuna.

Los investigadores deberian realizar estudios prospectivos de cohorte de
muestras mas grandes, sobre el PCR en la deteccion de sepsis neonatal

temprana.
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ANEXOS
ANEXO 01

Célculo de la sensibilidad y especificidad de la proteina c reactiva en

pacientes con diagndstico de sepsis neonatal precoz.

Sepsis neonatal precoz.
Positivo Negativo
VP FP Total positivos
Positivo
Proteina C (a) (b) (a+b)
Reactiva FN VN Total negativos
Negativo
(c) (d) (c+d)
Total de enfermos | Total de sanos Total
(atc) (b+d) (atb+c+d)

VP: Verdaderos Positivos: Resultados positivos en recién nacidos con sepsis
neonatal.

VN: Verdaderos Negativos: Resultados negativos en recién nacidos sin sepsis
neonatal.

FP: Falsos Positivos: Resultados positivos en recién nacidos sin sepsis neonatal.

FN: Falsos Negativos: Resultados negativos en recién nacidos con sepsis
neonatal.
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Anexo 02: Operacionalizacion de variables
Variable Definicion Deflnlglon Indicadores Escala
conceptual operacional
La concentracion
plasmatica de esta | valor de proteina C
ProteinaC | proteina de origen | reactiva en  recién | Negativo <10mg/L
Reactiva | hepatico aumenta | nacidos entre los 3 @ 7 | positivo = 10mg/L Cualitativa
en respuesta a la | dias de vida. porcentual
inflamacién.?°
La sepsis neonatal
precoz se define
como inicio de
sintomas dentro de
Sepsis los primeros 7 dias | ge considera si el Si
Neonatal | de vida, causada por | hemocultivo es Cualitativa
Precoz la proliferacion | hositivo, No Nominal
sistémica de

bacterias y cuyo gold
estandar es el
hemocultivo. 1’




ANEXO 03

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS GENERALES

1. Edad:

EXAMENES DE LABORATORIO

Valor de PCR:

mg/L

Hemocultivo: Positivo |:|

Negativo |:|
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