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RESUMEN

Introduccion: la sepsis neonatal temprana (SNT) es una afeccién sistémica que
conlleva a una elevada morbimortalidad neonatal; establecer parametros para un
diagnostico méas sencillo y rdpido son necesarios para su tratamiento oportuno.
Objetivo: Evaluar si la razon plaqueta/linfocito (RPL) es util en la deteccion de
sepsis neonatal temprana. Método: Estudio de pruebas diagndsticas en donde se
revisaron 122 historias clinicas de recién nacidos a término (33 con SNT y 89 sin
SNT) atendidos en el servicio de neonatologia del Hospital Victor Ramos Guardia
— Huaraz, 2016-2018. Se calcul6 el punto de corte mediante el indice de Youden y
la curva ROC para el célculo de la sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo (VPP) y negativo (VPN) de la RPL en el diagnostico de SNT. Resultados:
El punto de corte optimo de la RPL fue de 35, con area bajo la curva de 0.858
(IC95%: 0.777-0.939), sensibilidad de 73%, especificidad del 96%, VPN de 86% y
VPN del 90%. Conclusion: la razén plaqueta/linfocito es til en la deteccion de

sepsis neonatal temprana.

Palabras clave: sepsis neonatal temprana, razén plaqueta/linfocito.



ABSTRACT

Introduction: early neonatal sepsis (ENS) is a systemic condition leading to
neonatal morbidity and mortality, establishing parameters for a simpler and faster
diagnosis are necessary for timely treatment. Objective: To assess whether the
platelet/ lymphocyte ratio (PLR) is useful in detecting early neonatal sepsis. Method:
Study of diagnostic tests where 122 medical records of term infants (33 with ENS
and 89 without ENS) attended in the neonatology service at the Hospital Victor
Ramos Guardia - Huaraz, 2016-2018 were reviewed. The cut-off point was
calculated using the Youden index and the COR curve to calculate the sensitivity,
specificity, positive predictive value (PPV) and negative (NPV) of the RPL in the
diagnosis of ENS. Results: The optimal cut-off point of the PRL was 35, with an
area under the curve of 0.858 (95%CI. 0.777-0.939), 73% sensitivity, 96%
specificity, 86% NPV and 90% NPV. Conclusion: the platelet/lymphocyte ratio is

useful in the detection of early neonatal sepsis.

Key words: early neonatal sepsis, platelet/lymphocyte ratio.

VI



INDICE

DEDICATORIA

AGRADECIMIENTOS

RESUMEN

ABSTRACT

INDICE

[. INTRODUCCION

. MATERIALES Y METODOS

IIl. RESULTADOS
IV. DISCUSION

V. CONCLUSIONES

VI. RECOMENDACIONES

VIl. REFERENCIAS BILIOGRAFICAS

VIIl. ANEXOS

ANEXO 01: Hoja de recoleccion de datos

VII

PAGINA
1l

A\

\%

Vi

VIi

13

17

22

23

24

29



.  INTRODUCCION

1.1MARCO TEORICO

La sepsis neonatal (SN) es una de las principales causas de morbimortalidad
en la edad neonatal, este hecho hace referencia a la existencia de una
respuesta inflamatoria sistémica provocada por una infeccion dentro de los
28 primeros dias de vida, la misma que puede ser sospechada o confirmada
por hemocultivo(1). Dicho esto, puede clasificarse segun el resultado del
hemocultivo en SN clinica (signos clinicos de inflamacién e incremento de
reactantes de fase aguda con hemocultivo negativo) y SN confirmada
(hemocultivo positivo); asi mismo segun el inicio de la sintomatologia puede
ser sepsis neonatal temprana (SNT), cuya ocurrencia se presenta dentro de

las 72 horas de vida y SN tardia, luego de las 72 horas(2).

En ambos casos, la prevalencia es mayor en recién nacidos pre-término o
con edad gestacional menor de 34 semanas y en recién nacidos (RN) con
muy bajo peso al nacer(3). Una vez diagnosticada o con solo tener una
sospecha, se debe iniciar tratamiento antibiético empirico lo mas antes
posible, cuyo fin serd la reduccion de la mortalidad y las secuelas

posteriores(4).

La incidencia de sepsis y sus patégenos es variable, depende incluso del
lugar y del periodo de tiempo, encontrdndose entre el 10 a 15% de incidencia

en paises desarrollados(5). La incidencia en prematuros es 6 veces mayor



gue los a término, debido a que los primeros poseen sistemas inmunitarios
inmaduros y pueden pasar periodos prolongados de hospitalizacién lo que
incrementa el riesgo de infecciones nosocomiales(6). La incidencia de sepsis
temprana es mayor en paises en vias de desarrollo; donde hay 2,2y 9,8 por
1000 nacidos vivos, en comparaciéon con paises desarrollados donde las

cifras son 0.7 — 1 por 1000 nacimientos vivos. (7,8).

La SNT se debe principalmente a la transmisibn materno—fetal de
microorganismos durante el embarazo o perinatalmente, dicha transmision a
la circulacion sanguinea de los RN causa una reaccion del sistema
inmunitario que conduce al sindrome de respuesta inflamatoria sistémica, que
puede progresar a sepsis, falla organica multiple y muerte (9). El diagnéstico
y la terapia oportuna y temprana pueden inhibir la progresion a la sepsis y

prevenir la morbilidad y mortalidad relacionadas con la sepsis (10).

El hemocultivo es la prueba de oro en el diagnéstico de SN, sin embargo,
dentro de sus limitaciones se incluyen la falsa negatividad por el uso de
antibiéticos maternos, por otro lado, es necesario esperar entre 48 a 72 horas
para obtener los resultados, ademas de los posibles falsos positivos por
contaminacion de la muestra; todo ello disminuye la sensibilidad del
hemocultivo en el diagnostico de SN alrededor del 19% segun diferentes
estudios (11,12). Por lo tanto, se realizan otras pruebas, como el hemograma

completo y biomarcadores como la proteina C reactiva o PCR (13).

Sin embargo, estas pruebas pueden tener cierto grado de incertidumbre, por



ejemplo la PCR es un marcador sensible pero no especifico para diagnosticar
SN, debido a que existen diferentes eventos inflamatorios no infecciosos, que
incrementan su valor, ademés del retraso en dicho aumento el cual varia

entre 10 a 12 horas (14), utilizando asi un corte de 5 mg/l en el medio local.

Es asi que se ha generado una bulsqueda incansable de otros marcadores,
gue apoyen el diagndstico, y de ser posible sean utiles en el pronéstico del
paciente(15). Estudios recientes indican que las plaquetas y linfocitos juegan
un rol critico en el proceso inflamatorio. La razén plaquetas/ linfocitos (RPL)
es un marcador sencillo que se encuentra en la mayoria de los hemogramas
completos, y que evidencia el equilibrio entre inflamacion y trombosis(16).
Bésicamente se plantea que el estado inflamatorio acelera la proliferacion de
megacariocitos conllevando a una trombocitosis(17); ademas, el aumento de
los trombocitos y la disminucién de los linfocitos estan relacionados con la
agregacion plaquetaria y la inflamacion y, por lo tanto, representarian

indicadores de riesgo de sepsis(18-20).

1.2ANTECEDENTES

Arcagok B, et al (2019), llevaron a cabo un estudio de pruebas diagnésticas
retrospectivo, para determinar si la RPL es un predictor de sepsis neonatal
de inicio temprano, para lo cual contaron con 149 RN (67 con SNT y 92
neonatos sin dicho diagndstico), en sus resultados muestran que el corte
optimo para la RPL fue de 57.7, el que obtuvo un area bajo la curva de 0.847,

sensibilidad de 91.3% y especificidad de 97.6% para el diagndstico de SNT;



se concluye que la RPL puede ser un parametro util en la prediccién la sepsis

neonatal temprana(21).

Can E, et al (2018), realizaron un estudio retrospectivo con el propdsito de
investigar la relacion entre la SNT y la RPL, para ello incluyé a 122 neonatos
a término (78 con diagndstico de sepsis neonatal temprana). Encontrando
una asociacion positiva entre la RPL y la SNT, el cual obtuvo un corte de 94,
para una sensibilidad del 97.4%, especificidad de 100% y area bajo la curva
de 0.93, p<0.001; se concluye que la RPL se relaciona positivamente con la
SNT en neonatos a término y puede ser usado como examen complementario

para el diagndstico de SNT(22).

Nasser M, et al (2020), llevaron a cabo una investigacion cuyo propdésito fue
analizar a la RPL como un nuevo marcador de sepsis neonatal temprana, por
lo que involucraron los datos de 80 RN a término divididos en 30 casos con
SNT y 30 controles, donde se anoté el resultado del hemograma dentro de
las 72 horas de vida, con lo cual se determin6 el promedio de la RPL el cual
fue significativamente mayor en los casos (52 vs 13.3, p<0.001), y el punto
de corte fue de 47.4, el mismo que obtuvo una sensibilidad y especificidad
del 90 y 100% respectivamente, siendo la RPL un marcador util en la

deteccion de SNT(23).

Omran A, et al (2018), con el objetivo de analizar los marcadores diagnosticos
de SNT, realizaron una investigacion tipo casos y controles que incorporé a

35 RN a término con SN y 35 controles, en los cuales se calcul6 la RPL en



ambos grupos, donde se encontré un valor mayor en los controles (82.4 vs
66.6, p=0.350), asi mismo obtuvieron el &rea bajo la curva ROC (0.46, IC95%:
0.323-0.597) para el punto de corte de 73, el mismo que signific6 una
sensibilidad del 50% y especificidad del 46.7%, con lo cual se concluye que

la RPL no representa un marcador para el diagndstico de sepsis neonatal(24).

1.3JUSTIFICACION

Los trabajos de investigacion cientifica para profundizar el conocimiento de
la sepsis neonatal y sus examenes diagnosticos es incesante; por ello es
imprescindible un método diagnéstico confiable, de modo que la RPL ha
mostrado ser util en diferentes estudios de SNT; sin embargo en nuestro
medio no hay trabajos similares; en este contexto nos planteamos la
interrogante ¢es util la RPL en la deteccion de SNT?, a fin de poder
determinar la utilidad de la relacion en el diagnostico de la SNT e
implementarla en los protocolos de atencién neonatal, basandose en la

sencillez de interpretacion y rapida obtencion de la misma.



1.4PROBLEMA

¢Es util la razén plaqueta/linfocito en la deteccion de sepsis neonatal

temprana?

1.50BJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

1. Determinar si la razon plaqueta/linfocito es util en la deteccion de sepsis

neonatal temprana.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

2. Hallar el punto de corte de la razon plaqueta/linfocito en la deteccion de
sepsis neonatal temprana.

3. Hallar el &rea bajo la curva de la razon plaqueta/linfocito para la deteccion
de sepsis neonatal temprana

4. Calcular la sensibilidad de la razén plaqueta/linfocito en la deteccion de
sepsis neonatal temprana.

5. Calcular la especificidad de la razon plaqueta/linfocito en la deteccién de
sepsis neonatal temprana.

6. Calcular el valor predictivo positivo de la razén plaqueta/linfocito en la

deteccidn de sepsis neonatal temprana.

7. Calcular el valor predictivo negativo de la razén plaqueta/linfocito en la

deteccidn de sepsis neonatal temprana.



1.6 HIPOTESIS

Ho: La razon plaqueta/linfocito no es util en la deteccion de sepsis neonatal

temprana.

Ha: La razon plaqueta/linfocito es util en la deteccion de sepsis neonatal

temprana.

ll.  MATERIALES Y METODOS

2.1POBLACION DE ESTUDIO

e POBLACION OBJETIVO: recién nacidos a término.

e POBLACION ACCESIBLE: recién nacido a término del Hospital Victor

Ramos Guardia — Huaraz, 2016-2018.

2.2CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION

¢ Neonato nacido en el HYRG-Huaraz.

e Recién nacidos a término.

e Neonato de ambos sexos.

e Neonatos con hemocultivo positivo

e Neonatos con historias clinicas completas.

e Neonatos que no hayan recibido antibiéticoterapia previa a hemocultivo.



CRITERIOS DE EXCLUSION

e Neonato cuya madre ha recibido antibioticoterapia en el ultimo trimestre
de gestacion.

e Neonato fenotipicamente compatible con alguna anomalia cromosémica
como sindrome de Down, Patau, Edwards, Noonan, Turner, entre otros.

e Neonato con alguna comorbilidad neonatal (hipoglicemia, ictericia,

hipotiroidismo, entre otros) y que necesite tratamiento.

2.3MUESTRA

UNIDAD DE ANALISIS

Historia clinica de cada neonato nacido en el Hospital Victor Ramos Guardia

— Huaraz, 2016-2018.

UNIDAD DE MUESTREO

Neonatos con diagndstico de sepsis neonatal temprana y neonatos sin

sepsis, en el Hospital Victor Ramos Guardia — Huaraz, 2016-2018.

TAMANO MUESTRAL

El tamafio muestral se calcul6 mediante la férmula de tamafio muestral por
proporciones para poblacion desconocida, tomando como base los datos de
Arcagok By col, en donde refieren que para un corte de RPL igual a 57.7 se

obtiene una sensibilidad del 91.3% como diagnéstico de SNT(21):



(Z)*P(1-P)

Ddnde:

= 7=1.96; (por confidencialidad al 95%)

# P=91.3% (proporcion esperada, sensibilidad)

# E= 5% (emor del 3%, por una confidencialidad del 95%)
Luego:

n=122

2.4DISENO DEL ESTUDIO

Estudio de tipo Analitico, observacional, de pruebas diagndsticas.

Neonato nacido en el Hospital Victor

Ramos Guardia — Huaraz, 2016-2018

Neonato con sepsis neonatal Neonato sin sepsis
temprana neonatal temprana
RPL RPL

RPL: Razdn plaqueta/linfocito.



2.5VARIABLES Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable Definicion operacional Tipo y | Indicador
Escala
Sepsis Diagnostico de sepsis neonatal que se | Cualitativa
. : e Con SNT
neonatal produce dentro de las 72 horas de vida | Nominal _
. . N e Sin SNT
temprana confirmado por hemocultivo. dicotomica
Razodn Cociente de dividir el total de plaquetas
Plaqueta/ por el total de linfocitos dentro de los | Cuantitativa | e Primer
Linfocito primeros 24 horas previo a la|derazon hemograma
administracion de antibiéticos.
Variables intervinientes
Edad Numero de semanas de gestacion que | Cuantitativa
. ) g . e semanas
gestacional tenia el neonato al nacimiento. de razon
. L - . Cualitativa .
Consignado historia clinica, mediante : e Masculino
Sexo , . Nominal :
evaluacion fenotipica del sexo. NP e Femenino
dicotomica
Peso en gramos, cuantificado al oL
- : ... | Cuantitativa
Peso al nacer | nacimiento, consignado en historia . e gramos
.. de razén
clinica.
. Peso al nacimiento menor a 2500 | Cualitativa .
Bajo peso al - ., ) o Si
gramos, cuantificado en la atencion | Nominal
nacer ) . . e No
inmediata. Dicotomica
- Cualitativa .
, Modo de nacimiento, ya sea por parto ) e Cesérea
Tipo de parto . . L . Nominal _
eutocico o por cirugia abdominal. . e Vaginal
Dicotomica

2.6 PROCEDIMIENTO

1. Se solicit6 la autorizacion de la Facultad de Medicina y HYRG - Huaraz

para tener acceso a las historias clinicas de neonatologia.

2. Se seleccionardn, en primer lugar, las Historias clinicas correspondientes

a los neonatos con diagnéstico de SNT y neonatos sin sepsis, atendidos en

el Hospital Victor Ramos Guardia — Huaraz; en el periodo 2016-2018.

3. Los neonatos que presentaron hemocultivo positivo a las 72 horas se

consideraron con diagndstico de sepsis neonatal temprana.

10




4. Se tomd en cuenta el primer hemograma (necesario para el calculo de la
RPL).

5. Posteriormente se revisé el total de la historia clinica en busca de otros
diagnésticos que conlleven a la exclusion del neonato.

6. Los datos fueron incluidos en el ANEXO 01.

2.7PROCESAMIENTO Y ANALISIS ESTADISTICO

Estadistica descriptiva: se utilizd6 promedios, frecuencia y tablas de doble
entrada.

Estadistica analitica: Utilizando el programa estadistico SPSS version 25 se
realizé lo siguiente: Los datos cuantitativos se compararon entre ambos
grupos con la prueba de T de Student para grupos independientes. Mediante
el calculo del area bajo la curva ROC se hall6 el mejor punto de corte
utilizando el indice de Youden, con el punto de corte se calculé la sensibilidad,

especificidad, valor predictivo positivo y negativo en el diagndstico de SNT.

2.8 CONSIDERACIONES ETICAS

El presente trabajo de investigacion, se realizé con historias clinicas, por lo
mismo, para fines éticos se cont6 con la aprobacion del comité de ética, por
ello se respeto la intimidad y confidencialidad de los datos obtenidos segun
lo estipulado en la declaracion de Helsinki (25). Ademas, se hizo respetar la
Ley General de Salud (26) y el Codigo de Etica y Deontologia del Colegio

Médico del Pera (27) manteniendo asi los principios de veracidad a la hora

11



de recolecciéon de los datos obtenidos mediante la revisidn de las historias

clinicas del Hospital Victor Ramos Guardia- Huaraz.

12



[ll.  RESULTADOS

En la (tabla 1) se presenta el analisis bivariado de las caracteristicas clinicas y
laboratoriales, la edad gestacional fue similar en el grupo con SNT (38.4
semanas) como en quienes no tenian dicha condicién (38.7 semanas). La
mayoria de pacientes eran del sexo femenino, en los pacientes con SNT la
frecuencia fue del 61% y en quienes no tuvieron SNT fue del 66% (p=0.559). No
hubo diferencia significativa en el peso al nacer promedio (2707.6 vs 2752.6
gramos, p=403), asi mismo la frecuencia de bajo peso al nacer (menos de 2500
gramos) aunque fue mayor en los casos (27 vs 16%) esta diferencia no fue
significativa (p=0.148). El tipo de parto tampoco influencié los resultados
(p=0.761). En cuanto al laboratorio, los pacientes con SNT presentaron menos
cantidad de plaquetas vy linfocitos (p= 0.982 y p=0.126, respectivamente), y un

significativo mayor valor de RPL (46.8 vs 19.6, p<0.001).

En el (grafico 1)se aprecia el andlisis de la curva ROC en el que se considero a
las plaquetas, linfocitos y RPL, y sus puntos de corte de 232500, 8350 y 35,
respectivamente, siendo el de mayor area bajo la curva este ultimo (0.858). Asi
mismo la RPL fue el pardmetro que presentd mayor sensibilidad (73%),

especificidad (96%), valor predictivo positivo (86%) y negativo (90%).

13



Tabla 1. Analisis de las caracteristicas clinicas y laboratoriales de los recién

nacidos a término incluidos en el estudio.

SEPSIS NEONATAL TEMPRANA

S No Valor
33 (%) 89 (%) P

Edad gestacional 384+1.3 38.7+14 0.333* (>0.05)
Peso al nacer (gr) 2707.6 £ 301.9 2752.6 £ 247.6 0.403* (>0.05)
Plaquetas (x10%/L) 235.9+ 445 252.1 +45.5 0.982* (>0.05)
Linfocitos (x10%/L) 6.6 £3.5 10.6 £ 2.7 0.126* (>0.05)
RPL 46.8 + 19.6 25.1+6.9 <0.001*(<0.05)
Sexo

Masculino 13 (39%) 30 (34%) 0.559 (>0.05)

Femenino 20 (61%) 59 (66%)
Bajo peso al nacer

Si 9 (27%) 14 (16%) 0.148 (>0.05)

No 24 (73%) 75(84%)
Tipo de parto

Cesarea 8 (24%) 24 (27%) 0.761 (>0.05)

Eutécico 25 (76%) 65 (73%)

La edad gestacional (semanas), peso al nacer, plaquetas, linfocitos y RPL se
expresan en promedio * desviacion estandar. RPL: razén plaqueta/linfocito.

*T de student para muestras independientes.

Fuente: servicio de archivo del Hospital Victor Ramos Guardia.
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Grafico 1. Curva ROC de la RPL en la deteccion de sepsis neonatal temprana.

Curva ROC
10 Leyenda
~ —Plaqueta
— Linfocito
0,8 —RPL
——Linea de referencia
T 06
e
= Puntos de corte
2
/]
S v Plaquetas: 232.5 x 10%/L
o 04
v Linfocitos: 8.35 x 103/L
v PRL: 35
0,2
0,0
0,0 04 0,6 0,8 1,0

1 - Especificidad

Andlisis de plaqueta, linfocitos y RPL en la deteccion de sepsis neonatal

temprana
IC 95%
Parametro Area Error Significancia Limite Limite
estandar asintotica inferior superior
Plaquetas 0.606 0.59 0.072 0.490 0.722
Linfocitos 0.805 0.49 0.000 0.709 0.901
RPL 0.858 0.042 0.000 0.777 0.939

Fuente: servicio de archivo del Hospital Victor Ramos Guardia.
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Tabla 2. Sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo de la RPL,

plaguetas y linfocitos en la deteccion de sepsis neonatal temprana.

RPL >35 Plaguetas < 232500 Linfocitos <8350
Sensibilidad 73 (66-89) 54 (47-63) 72 (64-87)
Especificidad 96 (81-100) 65 (58-76) 74 (68-88)
VPP 86 (79-96) 37 (29-50) 51 (47-64)
VPN 90 (78-99) 79 (69-85) 88 (80-95)

Los resultados se expresan en porcentaje (intervalo de confianza).

VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo.

Fuente: servicio de archivo del Hospital Victor Ramos Guardia.

16



V. DISCUSION

Este estudio tuvo como objetivo determinar si la razén plagueta/linfocito es (Util
en la deteccion de sepsis neonatal temprana, ya que esta patologia acarrea una
importante cifra de morbimortalidad a nivel mundial y local(1). Debido a la
inmadurez inmunoldgica y al alto componente inflamatorio sistémico de la sepsis,
diversas investigaciones sobre nuevos marcadores que antecedan o apoyen al
hemocultivo han sido llevados a cabo, entre estos marcadores, uno de los mas
sencillos de calcular es la razén plaqueta/linfocito para el cual solo basta un
hemograma completo, y asi poder brindar el tratamiento oportuno a fin evitar el

peor desenlace de esta patologia.

Dentro de las caracteristicas generales (Tabla 1), la edad gestacional en ambos
grupos fue similar (38.4 vs 38.7 semanas, p=0.333), hecho esperado pues los
RN <37 semanas de gestacion fueron excluidos de la investigacion ya que estos
pueden relacionarse con otras enfermedades que pudiesen alterar el recuento

de plaquetas y linfocitos.

Respecto al género del RN, la mayoria era del sexo femenino (61% en quienes
tenian SNT y 66% en el otro grupo), por lo que se infiere que la distribucion del
sexo es homogénea en ambos grupos (p=0.892). Este hecho es compartido por
otros autores como Can E(22), Arcagok B(21) y Nasser M(23), quienes no
encontraron una relacion entre el género del recién nacido y la presencia de SNT,

lo que hace suponer que este factor no tiene influencia sobre dicha patologia.

En referencia al peso de nacimiento, en esta investigacion se determin6 que en

ambos grupos el peso al nacer fue similar (2707.6 vs 2752.6 gramos, p=0.403),

17



y en el analisis de la frecuencia de bajo peso al nacer (BPN), aunque existié un
mayor niumero de RN con bajo peso y SNT, esto no fue significativo (p=0.148),
por lo que dicho factor no representé un factor de influencia sobre los resultados.
En los estudios previos tampoco encontraron una relacion significativa entre el
BPN y la mayor probabilidad de SNT, de hecho Can E, et al,informé que el
promedio del peso al nacer en los nifios con SNT y sin SNT era de 3259 y 3306
gramos, respectivamente(22), esto también se evidencia en el estudio de

Arcagok B, et al, cuyos pesos eran de 3177 y 3487 gramos, respectivamente(21).

Al respecto, una explicacion sencilla recae sobre el hecho que se ha considerado
RN a término, en donde es poco frecuente el bajo peso, y aunque en promedio
los antecedentes reflejan mayor peso promedio, puede ser debido a que los
trabajos de Can E(22) y Arcagok B(21), han sido realizados en paises de mayor
nivel socioeconémico que el nuestro. Estos resultados dejan sin efecto al BPN

reportado como un factor de riesgo de SNT en estudios previos(3).

La frecuencia de nacimientos por cesarea fue mayor en los nifios sin SNT (27%
vs 24%), catalogandola como una variable no asociada a SNT en esta
investigacion. Al respecto, todos los trabajos previos reportan esta tendencia(21-
23), y con ello deja sin efecto a las caracteristicas clinicas sobre la SNT, para

poder centrarse solo en la RPL.

El andlisis de la RPL en ambos grupos mostré que los neonatos con SNT
presentaron un valor significativamente mas alto de dicho parametro en relacion
con quienes no tenian sepsis (46.8 vs 25.1, p<0.001). En el gréfico 1 se observa
gue el punto de corte de 35 para RPL obtuvo mejor area bajo la curva ROC

(0.858, 1C95%: 0.777-0.939), que las plagquetas o linfocitos por si solos (0.606 y
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0.805, respectivamente). Con respecto al punto de corte obtenido, este difiere
con los datos de otros autores, Nasser M(23), encontré un punto de corte mayor
(47.4) para RPL, con area bajo la curva superior (0.960); por su parte Arcagok
B(21), obtuvo un punto de corte de 57.7, pero un &rea bajo la curva similar a la
nuestra (0.847). Can E(22) reportd el punto de corte de mayor valor en la
literatura previa (94) y con area bajo la curva de 0.93 (p<0.001). Por otro lado,
Mohamed G, et al(30), encontré un punto de corte de 7 y la menor area bajo la

curva (0.78, p<0.001).

En la revision no se encontrd una explicacion clara del porqué de las diferencias
entre los puntos de corte, ya que todos los estudios mencionados reldnen
caracteristicas similares con este trabajo, en el que se evalud a los RN a término
y sin comorbilidades e incluso los factores clinicos tampoco demostraron
influencias sobre los resultados. Esto conllevé a analizar la tendencia de los
valores tanto de plaguetas como linfocitos, en resumen, todos ellos concuerdan
gue el valor promedio de las plaguetas esta dentro del rango normal y son los
linfocitos los que tienden a disminuir dentro del grupo de SNT. Especificamente,
el promedio de linfocitos en el trabajo de Arcagok B(21), Can E(22) y Nasser
M(23), es similar al nuestro y no excede 7 000 cel/L en los neonatos con SNT y
de 15 000 cel/L en el grupo sin sepsis; sin embargo, el trabajo de Mohamed
G(30), es la tnica investigacion en donde el valor de los linfocitos es mayor, esto
explicaria porque el autor obtuvo un menor punto de corte en comparacion al

resto.

Aunque existe inconsistencia en la definicion del punto de corte para la RPL, se
observa que el area bajo la curva en todos los casos es significativa (p<0.05).

Asi mismo, los resultados muestran que a mayor punto de corte, mayor sera el
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valor de la sensibilidad y especificidad(21-23,30), el punto de corte hallado de
35, obtuvo una sensibilidad baja en comparacion (73%), pero la especificidad
guardo estrecha relacién con el resto (96%). De forma similar, el valor predictivo
positivo y negativo guardan la misma tendencia(21,23,30). Ya que en nuestros
resultados se obtuvo mayor especificidad y valor predictivo negativo, se puede
inferir que el corte de 35 podria ser util en el diagndstico, pero su mayor valor
recaeria sobre el descarte de la enfermedad, y aunque esto puede cambiar con
el incremento de la muestra o la suma de otro parametro, la RPL debe ser

considerada util en el diagndstico de la SNT.

Finalmente, la evidencia creciente indica la existencia de una respuesta
inflamatoria e inmune desreguladas en la sepsis(31), y dentro de ello las
plaguetas juegan un papel importante tanto en el proceso inmunomodulador
como en el inflamatorio, ya que participan en la liberacibn de citocinas
proinflamatorias e interactdan con la liberacion de factor inmune celular(32,33),
por lo que su valor se incrementa en el primer momento. Asi mismo, en el
contexto de los procesos inflamatorios como la sepsis, esta consume, entre otras
células, a los linfocitos encargadas de la respuesta inmune(34). Es asi que la
RPL representa la regulacion de tanto el sistema inflamatorio como el sistema
inmune celular, por lo que un incremento de su valor deja en claro su utilidad en

el diagnostico de la SNT.

Este trabajo de investigacion presenta fortalezas como ser el primero en
analizarse en nuestro medio local. La RPL es un marcador sencillo de obtener y
uatil, y que necesita implementarse dentro de los criterios diagnosticos de la
sepsis neonatal. Sin embargo, como limitante cabe mencionar que la recoleccién

de datos de forma retrospectiva no permite recaudar todas las variables que uno
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desea, pues se encontraron historias clinicas incompletas que debieron ser
descartadas. Por otro lado, el intentar trabajar con recién nacidos con la menor
cantidad de comorbilidades o factores de riesgo, deja una brecha en cuanto al
rol de la RPL en el contexto de otras enfermedades o situaciones (como bajo

peso, prematuridad, factor de riesgo materno, entre otros).
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V. CONCLUSIONES

1. En esta tesis se determind que la razén plagueta/linfocito es util en la
deteccidn de sepsis neonatal temprana.

2. El mejor punto de corte de la RPL en la deteccion de SNT fue de 35, con
un area bajo la curva de 0.858 respectivamente.

3. La razdn plaqueta/linfocito, obtuvo una baja sensibilidad (73%), una alta
especificidad (96%), valor predictivo positivo (86%) y VPN (90%)

respectivamente.
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VI. RECOMENDACIONES

1. Con los hallazgos del presente estudio, proponemos realizar una
investigacion prospectiva con un mayor tamafio muestral, con la

finalidad de obtener mayor validez.

2. Tomando en cuenta que la RPL es una variable de sencilla
determinacién y econdémica; seria conveniente corroborar su utilidad
para su inclusién en las guias de practica clinica de SNT para la toma

de decisiones terapéuticas.
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ANEXOS



ANEXO 01

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

“UTILIDAD DE LA RAZON PLAQUETA/LINFOCITO EN LA DETECCION DE

SEPSIS NEONATAL TEMPRANA”

. e Si( )
Sepsis neonatal temprana
e No ()
Plaguetas e  cellL
Linfocitos e  cellL
Relacion plaqueta/linfocito y—
Edad gestacional e ( )semanas

e Masculino ( )

Sexo
e Femenino ( )
Peso al nacer o gramos
. e Si( )
Bajo peso al nacer
e No( )

e Cesérea( )
Tipo de parto
e Vaginal ()
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