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Evaluation of the diagnostic utility scale of
NOSEP-1 and NOSEP-1 modified in suspected
nosocomial sepsis in preterm infants

ABSTRACT

Introduction. Nosocomial sepsis in premature neonates en-
tertains a high rate of mortality. Diagnosis and timely treat-
ment increase the therapeutic response. The nosocomial
sepsis neonate prediction (NOSEP-1) scale has been utilized
to evaluate neonatal sepsis; this scale required modifica-
tions to improve its sensitivity and specificity (NOSEP-1
modified). Objective. To determine the diagnostic useful-
ness of the NOSEP-1 and NOSEP-1 modified scales when
nosocomial sepsis is suspected in premature neonates. Mate-
rial and methods. Evaluation of the diagnostic test in pre-
mature neonates with data suggestive of sepsis. The gold
standard was the hemoculture and the following diagnostic
tests: nosocomial sepsis neonate prediction (NOSEP-1), with
the following five items, including C-reactive protein (CRP);
neutrophils; platelets; evaluation of the 24-h parenteral nu-
trition test, and fever, while NOSEP-1 modified substitutes
fever with thermal stability and days on parenteral nutrition
are reduced from 14 to 3 days. Precision, sensitivity, speci-
ficity, and positive and negative predictive values were
calculated. The Fagan nomogram determined diagnostic
usefulness. We employed the SSPS ver. 20 statistical software
Packaged and statistical significance of p < 0.05. Results.
We studied 77 premature neonates, with application of the
gold standard and the diagnostic test. There were 36 (47%)
positive hemocultures. NOSEP-1, > 9 in sepsis 24 (67%),
without sepsis 15 (36%) (p = 0.012). NOSEP-1 modified, > 9
in sepsis 35 (97%), without sepsis 35 (88%) (p = 0.113).
NOSEP-1: sensitivity, 66%; specificity, 63%; positive pressure
volume (PPV), 61%; negative pressure volume (NPV), 68%;
positive pressure rate (RPP), 1.82, and negative pressure rate

RESUMEN

Introduccion. La sepsis nosocomial en prematuros tiene
alta mortalidad, un diagnéstico y tratamiento oportunos
incrementan la respuesta terapéutica. La escala NOSEP-1
se ha utilizado para evaluar sepsis neonatal; esta escala re-
quiere modificaciones para mejorar su sensibilidad y espe-
cificidad. (NOSEP-1 modificada). Objetivo. Determinar
la utilidad diagnéstica de las escalas NOSEP-1 y NOSEP-1
modificada en sospecha de sepsis nosocomial en prematu-
ros. Material y métodos. Evaluaciéon de prueba diagnoés-
tica en prematuros con datos sugestivos de sepsis. El
estdndar de oro fue el hemocultivo y la prueba diagnéstica
las escalas de evaluacién. NOSEP-1 con cinco itemes: pro-
teina C reactiva, neutréfilos, plaquetas, nutricién parente-
ral y fiebre; NOSEP-1 modificada sustituye fiebre por
alteraciones de estabilidad térmica, y dias de nutricién pa-
renteral se redujeron de 14 a tres dias. Se calcul6 exacti-
tud, sensibilidad, especificidad, valores predictivos
positivos y negativos, razones de probabilidad positivas y
negativas. El nomograma de Fagan determiné la utilidad
diagnéstica. Paquete estadistico SSPS 20.0. Significancia
estadistica p < 0.05. Resultados. Se estudiaron 77 prema-
turos aplicdndose el estdndar de oro y prueba diagnéstica.
Hemocultivos positivos 36 (47%). NOSEP-1 > 9 en sepsis
24 (67%); sin sepsis 15 (36%) p = 0.012. NOSEP-1 modificada
> 9 en sepsis 35 (97%); sin sepsis 35 (88%) p = 0.113.
NOSEP-1: sensibilidad 66%, especificidad 63%, VPP 61%,
VPN 68%, RPP 1.82, RPN 1.14. Escala NOSEP-1 modifi-
cada: sensibilidad 97%, especificidad 14%, VPP 50%, VPN
85%, RPP 0.53, RPN 0.19. Utilidad diagnéstica: NOSEP-1
de 64% y NOSEP-1 modificada de 53%. Conclusiones.
Las escalas de NOSEP-1 y NOSEP-1 modificada tienen
utilidad limitada para diagnosticar sepsis nosocomial en
prematuros.
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(RPN), 1.14. NOSEP-1 modified scale: sensitivity 97%; spec-
ificity 14%; positive pressure value (PPV), 50%; negative pressure
value (NPV), 85%; positive probability ratio (PPR), 0.53, and
negative probability ratio (NPR), 0.19. Diagnostic usefulness:
NOSEP-1, 64%, and NOSEP-1 Modified, 53%. Conclusions.
The NOSEP-1 and the modified NOSEP-1 scales have limit-
ed usefulness for diagnosing nosocomial sepsis in premature
neonates.

Key words. Sepsis. Prematurity. NOSEP. Diagnostic test.

INTRODUCCION

La sepsis es definida como la presencia de sindro-
me de respuesta inflamatoria sistémica en presencia
de una infeccién.!

La sepsis nosocomial se presenta después de las
72 h de vida asociada a procedimientos invasivos de
diagnéstico y tratamiento, son producidas por mi-
croorganismos procedentes del entorno hospitalario.
Las bacterias mas comunes son Gram-positivos. La
sepsis micética por Candida puede causar choque
séptico fulminante principalmente en recién nacidos
de muy bajo peso al nacimiento. El virus herpes sim-
ple es la causa mas comun de las etiologias virales.
Afecta hasta 15% de los RN manejados en Unidades
de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN). Los pre-
maturos son los méas afectados. Las tasas de morta-
lidad varfan de 30 a 50%.%*

Factores de riesgo en el periodo postnatal asocia-
dos con sepsis o choque séptico incluyen el género
masculino, peso al nacer < 1,000 g, APGAR < 6 a
los 5 min, hipogammaglobulinemia, nutricién paren-
teral, catéteres centrales, uso de esteroides o farma-
cos que disminuyen la acidez gastrica, ventilacién
mecénica prolongada, presencia de otros neonatos
colonizados, sobrepoblacién de pacientes y escasez
de personal sanitario en la UCIN, asi como estancia
prolongada.?”

La principal limitacién para el diagnéstico de la
sepsis intrahospitalaria es la inespecificidad de las
manifestaciones clinicas y la pobre sensibilidad de
las principales pruebas diagnésticas que se utili-
zan en la practica diaria, incluyendo al hemoculti-
vo, que fue considerado la prueba estandar de oro
con una sensibilidad de 50-78%, en el mejor de los
casos.®?

Varios biomarcadores, escalas prondésticas y
hallazgos clinicos son probados con la finalidad de
ser establecidos como el estandar de oro para el
diagnéstico temprano de la sepsis; sin embargo, muy
pocos demuestran ser utiles y presentan valores de
sensibilidad y especificidad muy variables.!%1! Estos
biomarcadores deben incluir propiedades clinicas y

Palabras clave. Sepsis. Prematurez. NOSEP. Prueba diag-
noéstica.

propiedades de laboratorio.!>!? Una desventaja
importante es su tendencia a ser influenciados por
condiciones inflamatorias que no son inducidas
por sepsis, como lesién de tejidos y cirugia.l4

La reaccién en cadena de la polimerasa es una
prueba de diagnéstico rapido que puede detectar el
ADN bacteriano en liquidos estériles, y es preferible
cuando pruebas convencionales no detectan el mi-
croorganismo. Actualmente las pruebas moleculares
son consideradas como la prueba estdandar de oro;
sin embargo, estan lejos ser una realidad generaliza-
da en los centros hospitalarios, ya que se requiere
tecnologia de alto costo y capacitacién especifica
para realizarlas.!516

Mabhieu, et al., desarrollaron una escala de eva-
luacién denominada NOSEP, basada en datos clini-
cos y de laboratorio, con el objetivo de encontrar
parametros fijos para el diagnéstico oportuno de sep-
sis nosocomial, en recién nacidos; analizaron 15
variables clinicas, 10 hematolégicas y 11 de anamne-
sis, al final se tomaron en cuenta cinco variables
con valor significativo en asociacién con sepsis no-
socomial, con una sensibilidad de 95%, especificidad
de 43%, valor predictivo positivo de 54% y valor
predictivo negativo de 93%.17

Una segunda escala fue estudiada por Mahieu, et
al., en 2002, a la que se denominé NOSEP-1, donde
a los criterios anteriormente senalados se le agregé
el cultivo de la punta del catéter, mejorando el poder
discriminatorio de la escala.!®

En 2005, el Dr. Reyna Figueroa, et al., realizaron
una validacién de la escala NOSEP-1 para el diag-
noéstico de sepsis nosocomial en RNP menores de
1,500 g. Esta validacién reporté una sensibilidad
de 62.7%, especificidad de 70%, valor predictivo posi-
tivo de 53.8% y un valor predictivo negativo de 50%,
estos resultados son menores a los del reporte ori-
ginal, sugirieron que estos valores pueden mejorarse
al realizar algunas modificaciones en las variables
evaluadas.®

Nuevamente, el Dr. Reyna Figueroa, et al., en
2008 realizaron la evaluacién de dos consensos y
una escala clinica, utilizados en la identificacién de
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sepsis mediante un estudio de evaluacién de pruebas
diagnésticas en RNP con sepsis nosocomial. A ex-
cepcién de la escala NOSEP-1, el resto de las herra-
mientas no estan validadas, se concentran como
criterios realizados por expertos, por lo que su nivel
de fortaleza es minimo (nivel 1). De entre las tres
evaluaciones, la escala NOSEP-1 mostré la mayor
sensibilidad de 85% y un valor predictivo negativo
de 82%.19

OBJETIVO

El objetivo de este estudio fue validar la utilidad
diagnoéstica de la escala NOSEP-1 y NOSEP-1 modi-
ficada ante sospecha de sepsis nosocomial, con base
en la hipétesis que estas dos escalas tienen utilidad
diagnéstica en sospecha de sepsis en los prematuros.

MATERIAL Y METODOS
Diseno de estudio

Estudio transversal comparativo tipo evaluacién
de Prueba Diagnéstica que tuvo como universo de
estudio a los recién nacidos prematuros nacidos en
la UMAE del Hospital de Ginecobstetricia del Cen-
tro Médico Nacional de Occidente del Instituto
Mexicano del Seguro Social (IMSS) de Guadalajara.

Criterios de seleccion

Prematuros menores de 37 semanas segtn la nue-
va escala de Ballard modificada, que contaron con
un minimo de cinco dias de vida extrauterina, datos
clinicos y de laboratorio sugestivos de sepsis nosoco-
mial, estancia minima de 72 h en la Unidad de Cui-
dados Intensivos, con hemocultivo tomado. Se
excluyeron prematuros a los que se les hubiera reali-
zado exanguinotransfusién, o bien, que recibieron
antiinflamatorios esteroideos como la dexametasona
y no esteroideos como indometacina.

Desarrollo del estudio

A los prematuros con sospecha clinica y de labo-
ratorio de sepsis nosocomial definida por la presencia
de al menos dos datos de respuesta inflamatoria
sistémica como temperatura < 36 °C o > 38 °C,
taquicardia (> 160 lpm) o bradicardia (< 100 lpm),
leucocitosis (> 15,000/mm?3) o leucopenia (< 8,000/
mm?) 0 10% de formas inmaduras o proteina C reac-
tiva > 10 mg/L, asi como manifestaciones inespecifi-
cas que abarcan mal aspecto, coloracién palida,

cianética o marmérea, con petequias o parpuras,
dificultad para la alimentaciéon como rechazo de las
tomas, vomitos, diarrea, distensién abdominal, hepa-
tomegalia y en ocasiones esplenomegalia, ictericia,
quejido, dificultad respiratoria, taquipnea, cianosis,
apnea, respiraciéon irregular, llenado capilar
lento, apatia, irritabilidad, hipotonia o hipertonia,
temblores, crisis convulsivas, fontanela tensa, acido-
sis, hipo o hiperglicemias, a todos los pacientes se
les aplico la escala NOSEP-1 y NOSEP-1 modificada
e igualmente se les tom6 hemocultivo. Se formaron
dos grupos:

* Grupo 1 con sepsis. Pacientes con datos de res-
puesta inflamatoria sistémica con hemocultivo
positivo.

* Grupo 2 sin sepsis. Pacientes con datos de res-
puesta inflamatoria sistémica con hemocultivo
negativo.

El estandar de oro fue el resultado del hemoculti-
vo. La prueba diagnéstica fueron la escala de NO-
SEP-1, construida y validada por Mahieu, et al., y
publicada en el 2000 y NOSEP-1 modificada y se di-
cotomizaron los resultados numéricos en:

* No sugestiva. Con un puntaje < 8.
* Sugestiva. Con un puntaje > 9.

Hemocultivo

El procedimiento de extraccién de sangre se reali-
z6 por el investigador principal, las venas del ante-
brazo fueron las més indicadas o se tom6 al colocar
un catéter central si la instalacién de éste coincidié
con el inicio del antibidtico. Se tom6 con técnica es-
téril previa antisepsia con alcohol 70% en una zona
de piel de unos 10 cm de didmetro alrededor del sitio de
puncién. Se repiti6 el procedimiento utilizando yodo
povidona al 10% y dejando actuar 1-2 min, hasta
que se secara el antiséptico sobre la piel. Se puncio-
né la vena elegida y se extrajo al menos 1 mL de
sangre; se inyect6 directamente la sangre en el fras-
co. El laboratorista introdujo los frascos de cultivo
inoculados en el sistema de detecciéon de microorga-
nismos Bact/ALERT lo antes posible después de su
registro. Se realiz6 lectura diaria.

Una vez inoculados, los frascos se incubaron en-
tre cinco y siete dias o hasta que se les designara
como positivos. Para detectar crecimiento bacteria-
no generalmente se requirieron de 24 a 48 h. Para
detectar crecimiento de hongos se requirieron 72 h.
El sistema de deteccién de microrganismos Bact/
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ALERT® utiliza un sensor colorimétrico y la luz re-
flejada para controlar la presencia y la produccién
de diéxido de carbono (CO,) disuelto en el medio de
cultivo. El software de toma de decisiones instalado
en los sistemas de deteccién de microorganismo
Bact/ALERT clasifica los frascos de cultivo como po-
sitivos o negativos. Se realiz6 resiembra en medios
de cultivo gelosa sangre y gelosa chocolate se intro-
ducen a una estufa a 37 °C durante 24 h. A conti-
nuacién se realizan pruebas bioquimicas como
oxidasas para identificar bacilos.

Metodologia

El analisis descriptivo de variables cuantitativas
se realiz6 con media y desviaci6on estandar. Para
variables cualitativas los resultados se describie-
ron en tablas de frecuencia y porcentajes. En el
caso de variables categdricas la comparaciéon se
realiz6 a través de prueba de 2 o prueba exacta de
Fisher. La comparacién de variables cuantitativas
se llevé a cabo con la prueba de ¢ de Student. El re-
sultado del hemocultivo fue considerado el estandar
de oro para calcular sensibilidad, especificidad, va-
lores predictivos positivos y negativos, razones de
probabilidad positiva y negativa, exactitud de la
prueba. Se calcul6 razén de momios para determi-
nar la asociacién de los factores clinicos y de labo-
ratorio en sospecha de sepsis nosocomial. Para
variables cuantitativas se determinaron los inter-
valos de confianza al 95%. Se utiliz6 el paquete es-
tadistico SPSS para Windows versién 20.0 para
Windows. Se considerdé diferencia estadistica un va-
lor de p < 0.05.

Pruebas

e NOSEP-1. Esta prueba evalta cinco parame-
tros: proteina C reactiva (PCR) > 14 mg/L, uso
de nutricién parenteral total (NPT) por mas de
14 dias, cuenta total de plaquetas < 150,000/
mm?, temperatura > 38.2 °C, neutréfilos totales
> 50%, considerandose positivo con un puntaje
mayor de 8.

e NOSEP-1 modificada. Esta prueba le agregé el
cultivo de la punta del catéter a los criterios an-
teriormente senalados en la prueba NOSEP
inicial.

Tamano de la muestra

Se realiz6 a partir de una fé6rmula para calculo
de muestra para pruebas diagnésticas, donde:

* n = tamano de muestra.

* Zo = desviacién normal estandarizada para el ni-
vel de significancia estadistica establecida (1.64).

* p = proporcién esperada segin el valor de sensi-
bilidad referida (0.85).

e q=1-p(0.15).

e IC? = amplitud maxima permitida del intervalo
de confianza que consideramos est4 el verdadero
valor de la sensibilidad esperada (0.1). Al desglo-
sar la féormula resultan 75 pacientes.

Consideraciones éticas

Los procedimientos propuestos estan de acuerdo
con las normas éticas, el Reglamento de la Ley Ge-
neral de Salud en materia de investigacién para la
salud y con la Declaracién de Helsinki de 1975, en-
mendada en 1989 y con los c6digos y normas inter-
nacionales vigentes de las buenas practicas de la
investigacion. El trabajo fue aceptado por el comité
local de investigacion del hospital con ntiimero de fo-
lio R-2012-1310-8.

RESULTADOS

En la UMAE Hospital de Ginecobstetricia se re-
portaron un total de 4,355 nacimientos en 2011. En
el periodo de estudio se ingresaron un total de 537
recién nacidos prematuros, de ellos, 18.8% tuvo el
diagnéstico de sepsis neonatal nosocomial y sélo 77
cubrieron los criterios para incluirse en el estudio.

A todos los prematuros incluidos se les tomoé el
hemocultivo, que fue el estdndar de oro y también
a los 77 prematuros incluidos con sospecha de sep-
sis nosocomial se les aplicé la escala NOSEP 1y
NOSEP 1 modificada. Ambas escalas se considera-
ron sugestivas de sepsis con un puntaje > 9 y se di-
vidieron los pacientes en dos grupos, los que no
tuvieron sepsis de acuerdo con un hemocultivo ne-
gativo y los que si tuvieron sepsis de acuerdo con
un hemocultivo positivo.

En el cuadro 1 se muestran las caracteristicas
clinicas de los pacientes estudiados, de acuerdo con
estos resultados, 41 pacientes resultaron con hemo-
cultivo negativo, en éstos, se observé mayor fre-
cuencia del género masculino, con edad gestacional
y un peso aproximado descritos en la tabla, el peso
fue adecuado para la edad gestacional, los dias de
vida extrauterina y los dias de estancia hospitala-
ria, cuando se sospeché de sepsis nosocomial fue si-
milar.

Los pacientes con hemocultivo positivo fueron 36
prematuros, en ellos predominé el género masculino,
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Cuadro 1. Comparacion de las caracteristicas clinicas de prematuros en los grupos con y sin sospecha de sepsis nosocomial.

Caracteristicas Sin sepsis, Con sepsis, Valor p
n=41 n=36

Género, n (%)
Masculino, n (%) 27 (65) 21 (58) 0.638
Femenino, n (%) 14(34) 15 (41)

Semanas de edad gest., media + DE 30.3+26 30.1+£36 0.180

Peso en gramos, media + DE 1,579 + 449 1,856 + 741 0.412
Grande, n (%) 6 (14.6) 5 (13.8)
Adecuado, n (%) 29(70.7) 29 (80.5) 0.412
Bajo, n (%) 6 (14.6) 2 (5.9)

Dias de vida extrauterina, media + DE 89136 83136 0.576

Dias de estancia hospitalaria, media + DE 89+3.6 8.3+3.6 0.576

Temperatura en °C, media + DE 36.9+0.9 36.8+14 0.234
<36.5°C, n (%) 6 (14.6) 10 (27.7)
36.6-37.9 °C, n (%) 26(63.4) 12 (33.3) 0.031
>38 °C, n (%) 9 (21.9) 14 (38.8)

%2 para proporciones. t de Student para medias. DE: desviacion estandar.
Cuadro 2. Caracteristicas de laboratorio de los recién nacidos prematuros con y sin sepsis estudiados.

Caracteristicas Sin sepsis, n = 41 Con sepsis, n = 36 Valor p

Leucocitos/mm?, media + DE 14,266 + 1,047 11,712+ 870 0.311
< 8,000, n (%) 15 (36.5) 18 (50)
8,001-14,999, n (%) 12(29.2) 11 (30.5) 0.152
> 15,000, n (%) 14 (34.1) 7(19.4)

Neutrdfilos, media + DS 448123 548+1.4 0.814
<50, n (%) 15 (36.5) 12 (33.3)
>51,n (%) 26 (63.4) 24 (66.6)

Plaquetas/mm3, media + DE 168,268 + 10,488 103,944 £ 7,530 0.010
< 150,000, n (%) 20 (48.7) 28(77.7)
> 151,000, n (%) 21(51.2) 8(22.2)

Proteina C reactiva mg/L, media + DE 348143 11164 0.041
<14,n (%) 26 (63.4) 14 (38.8)
>14.1,n (%) 15(36.5) 22(61.1)

%2 para proporciones, ¢ de Student para medias. DE: desviacion estandar.

la edad gestacional promedio fue similar a la de los
pacientes con hemocultivo negativo, el peso prome-
dio fue mayor en este grupo de pacientes, y en la
mayoria el peso fue adecuado para la edad gestacio-
nal, los dias de vida extrauterina y los dias de es-
tancia hospitalaria cuando se sospeché sepsis
nosocomial fue similar.

La temperatura fue similar en ambos grupos de
pacientes, en el grupo con sepsis se observé mayor
frecuencia de hipotermia y fiebre en comparacién
con el grupo sin sepsis.

La plaquetopenia fue la principal alteracién de
laboratorio que se observé en el grupo con sepsis.
El valor de p fue significativo en esta alteracion.
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Figura 1. Gérmenes aislados en hemocultivos en recién nacidos
prematuros con sepsis nosocomial.

En el grupo sin sepsis, la plaquetopenia se presen-
t6 en 48.7% de los pacientes. La segunda alteracion
de laboratorio fue el nivel de proteina C reactiva en
los pacientes con sepsis. El nivel de leucocitos no fue
significativo al comparar ambos grupos; sin embar-
go, la frecuencia de leucopenia fue mayor en el gru-
po de pacientes con sepsis y la leucocitosis se
presentd principalmente en los pacientes sin sepsis
(Cuadro 2).

La figura 1 muestra que el principal germen aislado
en el hemocultivo se traté del Staphylococcus epider-

midis en 16 de los 36 pacientes, representando 44% de
total de hemocultivos positivos, continuando por orden
de frecuencia el Staphylococcus hominis y la Escheri-
chia coli y 1a Pseudomona aeruginosa. En tercer lugar
el Staphylococcus aureus y Klebsiella pneumoniae, en
un paciente se report6 un Staphylococcus haemolyticus
y en un paciente se aisl6 la Candida albicans.

El principal esquema de antibi6ticos que recibie-
ron ambos grupos de pacientes fue la vancomicina y
cefotaxima en 88% de los que tuvieron un hemoculti-
vo positivo y en 22% de los que tuvieron un hemo-
cultivo negativo. El tratamiento duré en la mayoria
de los pacientes 10 dias. La monoterapia con vanco-
micina se prolongé a 14 dias en 47% de los pacientes
con hemocultivo positivo en los que se aislé princi-
palmente estafilococo.

La mortalidad tiene un valor de p significativo en
los pacientes con sepsis, fallecieron 13 de un total de
36 pacientes (36%), mientras que en el grupo sin
sepsis sélo fallecieron tres pacientes, de un total de
41 (7.3%).

La escala que principalmente fue sugestiva de sep-
sis nosocomial fue la NOSEP 1 modificada en 97.2
vs. 66.6% de la escala NOSEP 1 en pacientes con
hemocultivos positivos. Sin embargo, el nimero de
pacientes con una puntuacién > 9 fue similar en

Cuadro 3. Escalas de valoracion NOSEP 1y NOSEP 1 modificada para identificar pacientes con sospecha de sepsis nosocomial.

Escala Sin sepsis, n = 41 Con sepsis, n = 36 Valor de p
NOSEP 1 0.012

< 8 puntos, n (%) 26 (63.4) 12(33.3)

> 9 puntos, n (%) 15 (36.5) 24(66.6)
NOSEP 1 modificada 0.113

< 8 puntos, n (%) 6 (14.6) 1@27)

> 9 puntos, n (%) 35(88.3 35(97.2)

%2 para proporciones.

Cuadro 4. Resultados de prueba diagnéstica de las escalas NOSEP 1y NOSEP 1 modificada para evaluacion de sepsis nosocomial en prematuros.

Escala NOSEP 1, valor (IC 95%) NOSEP 1 modificada, valor (IC 95%)
Prevalencia 46.7 (35.4-58.4) 46.7 (35.4-58.4)

Exactitud 64.9 (53.1-75.2) 53.2 (41.5-64.5)
Sensibilidad 66.6 (48.9-80.9) 97.2(83.8-99.8)
Especificidad 63.4 (46.2-77.4) 14.6 (6.09-29.8)

Valor predictivo positivo 61.5(44.5-76.1) 50.0 (37.9-62.0)

Valor predictivo negativo 68.4(51.2-81.9) 85.1 (42.0-99.2)

Raz6n de probabilidad (+) 1.82(1.15-2.9) 1.14(0.99-1.31)

Razén de probabilidad (-) 0.53 (0.02-1.50) 0.19(0.02-1.50)

NOSEP 1: VP 24, FP 15, FN 12, VN 26. NOSEP 1 modificada: VP 35, FP 36, FN 1, VN 6.
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ambos grupos, tanto los que no tuvieron como los
que si tuvieron sepsis, el valor de p sélo fue signifi-
cativo en la escala NOSEP 1 al identificar a los
pacientes no sugestivos de sepsis, en este grupo se
encontraron 26 de 41 pacientes, representando 64%
de los mismos (Cuadro 3).

Finalmente, el cuadro 4 muestra los resultados de
prueba diagnéstica de las dos escalas.

DISCUSION

La sepsis neonatal de adquisicién nosocomial es
muy frecuente en todos los hospitales del mundo.
Aun asi, la principal limitacién para el diagnéstico
es la inespecificidad de las manifestaciones clinicas y
la pobre sensibilidad de las principales pruebas diag-
nésticas, incluyendo el hemocultivo.®

En este estudio se utiliz6 el hemocultivo como es-
tandar de oro debido a que en nuestro hospital es el
medio diagnéstico con mayor sensibilidad y especifi-
cidad.

Se observ6 una baja sensibilidad, especificidad,
valores predictivos positivo y negativo, tanto de la
escala NOSEP 1 y NOSEP 1 modificada para identi-
ficar al RNP con sepsis nosocomial.

Los recién nacidos prematuros que principalmen-
te se infectaron tienen una edad gestacional prome-
dio de 30 semanas, y ocurrié esencialmente a los
ocho dias de vida y estancia hospitalaria, teniendo
como principal factor predisponente la presencia de
un catéter central; las manifestaciones clinicas son
similares e inespecificas reportadas previamente, la
principal alteracién de laboratorio fue la plaquetope-
nia y la mortalidad en este grupo de pacientes fue si-
milar a la reportada en la mayoria de los estudios
relacionados con sepsis nosocomial.!

Los gérmenes Gram (+) principalmente los estafi-
lococo coagulasa negativos (epidermidis, hominis,
haemoliticus, etc.) siguen siendo el principal agente
causante de las infecciones neonatales nosoco-
miales.?

En 1991 el American Callage of Chest Physi-
cans/Society of Critical Care Medicine (ACCP/
SCCM) elaboré un consenso para definir la respues-
ta inflamatoria sistémica a una infeccién. Catorce
anos después, el International Pediatric Sepsis
Consensus Conference (IPSCC), modificé los cri-
terios para definir sepsis en el adulto y los criterios
para los diferentes grupos de edad, incluidos los
recién nacidos.

La escala NOSEP 1 se evalué en dos ocasiones
previas, la primera en el 2000 por el Dr. Mahieu, en
39 recién nacidos de término reportando una sensi-

bilidad de 95%, especificidad de 43%, VPP de 54% y
un VPN DE 93%;'7 la segunda en 2005 por el Dr.
Reyna Figueroa en el Instituto Nacional de Perina-
tologia en 101 recién nacidos prematuros menores
de 1,500 g, reportando una sensibilidad de 62%, es-
pecificidad de 70%, VPP de 53% y VPN de 50%;8 sin
embargo, en la discusién de estas publicaciones se
sugirieron modificaciones en los itemes con el fin
de incrementar su sensibilidad y especificidad, por
tal motivo, se llevaron a cabo estas modificaciones
reflejadas en la escala NOSEP 1 modificada toman-
do en cuenta que la capacidad de un RNP de res-
ponder a una agresién con fiebre es poca, las
alteraciones de la estabilidad térmica, tanto
hipotermia como fiebre son mas frecuentes, por lo
que este rubro se modificé. El tiempo de permanen-
cia de un catéter central se reevalué debido a que
hasta en 35% de las infecciones nosocomiales
se presentan dentro de las primeras 72 h después de
instalado. El uso previo de antibiéticos de primera
linea como ampicilina y amikacina no se habia to-
mado en cuenta como factor de riesgo para adquirir
sepsis nosocomial.

En nuestra validacién, los resultados de escala
NOSEP 1 son similares a los reportados por el Dr.
Reyna Figueroa, con una sensibilidad de 66%, espe-
cificidad de 63%, VPP de 61% y VPN de 68% y los
resultados de la escala NOSEP 1 modificada fueron,
en general, muy similares a los reportados por el
Dr. Mahieu, con una sensibilidad de 97%, pero
con una baja especificidad de 14%, VPP 50% y VPN
de 85%.

Existen, sin embargo, algunas limitaciones en el
presente estudio. En primer lugar y la principal de
ellas es que no se pudo comparar las dos escalas
con el estandar de oro que es la biologia molecular,
prueba ideal para ello, especificamente la reaccién
en cadena de la polimerasa, debido a que esta prue-
ba no esta disponible atn en las instituciones pu-
blicas del Sistema de Salud por su alto costo, por lo
que se tuvieron que comparar con el hemocultivo
que tiene una baja sensibilidad.

CONCLUSIONES

La prueba NOSEP-1 y NOSEP-1 modificada
tienen una limitada utilidad en el diagnéstico
temprano de sepsis neonatal en recién nacidos
prematuros.

Nuevos estudios pueden ser necesarios para con-
cluir la utilidad de estas dos pruebas y determinar
su verdadera aplicacién en el diagnéstico temprano
de sepsis neonatal.
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