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RESUMEN

Rivas C., Trejo A.
INTRODUCCION: La amplitud de distribucion eritrocitaria (ADE) refleja la

variabilidad en el tamafio de los globulos rojos y se vincula con enfermedades
inflamatorias. En la sepsis, la ADE aumentada puede comprometer la funcion de los
gldbulos rojos y contribuir a la disfuncion organica, asociandose con mayor mortalidad.
OBJETIVO: Determinar cual es el valor de amplitud de distribucion eritrocitaria
considerado factor predictor de severidad y mortalidad por sepsis neonatal en el Hospital
Nacional Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023.

MATERIALES Y METODOS: Es un estudio de casos y controles. La muestra estuvo
conformada por 260 (173 casos y 87 controles) que fueron seleccionados mediante los
criterios de inclusion y exclusion, en relacion 2:1 de casos a controles. El analisis de datos
se realiz6 mediante tablas cruzadas usando el programa SBSS versién 29.0.1.0
RESULTADOS: Los resultados muestran relacion entre la amplitud de distribucion
eritrocitaria (ADE) mayor a 16.5% y los casos de sepsis neonatal con significancia
estadistica (OR =6.192, p =0.006 e IC: 1.421-26.977). Se encontré que una amplitud de
distribucion eritrocitaria mayor a 16.5% se asocié con un aumento considerable en el
riesgo de desarrollar sepsis severa (OR = 4.634, p < 0.001 e IC: 2.240-9.589) y shock
séptico (OR = 6.192, p = 0.006 e IC: 1.421-26.977), ademas de asociacion entre la
amplitud de distribucion eritrocitaria mayor al 16.5%. y la mortalidad en sepsis neonatal
(OR =4.631, p = 0.028 e IC: 1.045-20.525) estadisticamente significativa, que aumenta
acorde el valor de amplitud de distribucion eritrocitaria se amplia.

CONCLUSIONES: La amplitud de distribucion eritrocitaria elevada (>16.5%) es un
factor predictor de severidad (sepsis severa, shock séptico) asi como de mortalidad.
PALABRAS CLAVES: Amplitud de distribucion eritrocitaria, mortalidad, sepsis, shock

séptico.

iX
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ABSTRACT

Rivas C., Trejo A.
INTRODUCTION: The erythrocyte distribution width (RDW) reflects the variability in

the size of red blood cells and is linked to inflammatory diseases. In sepsis, increased
RDW can compromise red blood cell function and contribute to organ dysfunction, being
associated with increased mortality.

OBJECTIVE: Determine the value of erythrocyte distribution width (RDW) considered
a predictor of severity and mortality from neonatal sepsis at Adolfo Guevara Velasco
EsSSALUD-Cusco National Hospital, 2020-2023.

MATERIALS AND METHODS: It is a case-control study. The sample was made up
of 260 (173 cases and 87 controls) who were selected using the inclusion and exclusion
criteria, in a 2:1 ratio of cases to controls. Data analysis was performed using cross tables
using the SBSS program version 29.0.1.0.

RESULTS: The results show a relationship between erythrocyte distribution width
(RDW) greater than 16.5% and cases of neonatal sepsis with statistical significance (OR
=6.192, p = 0.006 and CI: 1.421-26.977). It was found that an erythrocyte distribution
width greater than 16.5% was associated with a considerable increase in the risk of
developing severe sepsis (OR = 4.634, p < 0.001 and ClI: 2.240-9.589) and septic shock
(OR =6.192, p = 0.006 and ClI: 1.421-26.977), in addition to an association between the
erythrocyte distribution width greater than 16.5%. and mortality in neonatal sepsis (OR
=4.631, p =0.028 and CI: 1.045-20.525) was statistically significant, which increased as
the value of the erythrocyte distribution width widened.

CONCLUSIONS: High erythrocyte distribution width (>16.5%) is a predictor of
severity (severe sepsis, septic shock) as well as mortality.

KEYWORDS: Red cell distribution width, mortality, sepsis, septic shock.

X
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CAPITULO I: INTRODUCCION
1.1. Planteamiento del problema

El periodo neonatal (los primeros 28 dias de vida), es el momento més vulnerable
para la supervivencia. A nivel mundial 2,3 millones de recién nacidos murieron en
2022. Desde el afio 2000 las muertes neonatales disminuyeron en 44%. En 2022, casi
la mitad (47%) de todas las muertes de nifios menores de 5 afios ocurrieron en el
periodo neonatal. Para 2022, las tasas de mortalidad neonatal en los diferentes paises
oscilaron entre 0,7 - 39,4 defunciones por cada 1000 nacidos vivos &,

En Per(, la mortalidad neonatal ha descendido durante los Gltimos afios. Actualmente
segun estimaciones elaboradas por el Grupo Interinstitucional para las Estimaciones
sobre Mortalidad Infantil de las Naciones Unidas (comprendido por Unicef, OMS,
Banco Mundial, Division de Poblacion del Departamento de Asuntos Econémicos y
Sociales de las Naciones Unidas), se tiene que desde el 2020 al 2022 la Tasa de
mortalidad neonatal por cada 1.000 nacidos vivos en Per( es de 8 y dicha cifra se
mantiene desde 2015 con tendencia al descenso @. Dichas estimaciones al descenso
se ven expresadas en el nimero de muerte neonatal acumulado por afio a nivel
nacional siendo de 2966, 2958, 2877 y 2433 para los afios 2020, 2021, 2022 y 2023
respectivamente; en el departamento de Cusco, dichas cifras igualmente
disminuyeron con 156, 139, 116 y 96 para los afios 2020,2021, 2022 y 2023 @9,
Como es de esperarse esta mortalidad esta afectada por factores enddgenos que
todavia son dificiles de controlar y entre las principales causas de mortalidad neonatal
estan: Prematuridad, sepsis neonatal y asfixia .

La definicion de sepsis neonatal corresponde a un sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica derivado de la invasion y proliferacion de bacterias, hongos o virus en el

torrente sanguineo del recién nacido que se manifiesta con signos sistémicos de
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infeccion. La letalidad de la sepsis neonatal oscila entre 9% y 65% variando segln
edad gestacional, factores maternos y microbiologia local ®. La sepsis neonatal, se
ha clasificado en temprana (primeras 72 h de vida) y representa un mecanismo de
transmision vertical y en tardia (mas de 72 h de vida) atribuida a un mecanismo de
trasmision horizontal .

La amplitud de distribucion eritrocitaria (ADE), es el coeficiente de variacion del
volumen corpuscular eritrocitario, que representa de manera porcentual la
variabilidad en tamafio de los eritrocitos circulantes ®). Varios estudios mostraron
que los valores aumentados de ADE pueden ser asociados a patologias inflamatorias
como la enfermedad inflamatoria intestinal, la enfermedad celiaca, embolia pulmonar
y enfermedad cerebrales y vasculares, de modo que en la actualidad ha sido
reconocido como un biomarcador inflamatorio encontrdndose una asociacion con
marcadores inflamatorios tales como proteina C reactiva y velocidad de
sedimentacion eritrocitaria ® ©

Los mecanismos que vinculan la ADE con el resultado de la sepsis ain son inciertos,
pero clasicamente se sugirio que, en la sepsis, las citoquinas inflamatorias causan un
aumento de ADE (. Los mecanismos que subyacen al impacto del aumento de ADE
en la mortalidad estdn comenzando a ser mas estudiados y recientemente se ha
demostrado por primera vez que, por encima de un umbral del 16.5 %, el ADE se
asocia significativamente con una menor deformabilidad de los globulos rojos, lo que
puede afectar el flujo sanguineo a través de la microcirculacion y contribuye a la
disfuncion organica en la sepsis. Ademas, los glébulos rojos rigidos y mal
deformados inducen una respuesta inmunitaria de las células fagociticas para
eliminar estas formas anormales, teorizando que la asociacion de ADE con la

mortalidad es més que un simple epifenémeno .
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1.2. Formulacion de problema
1.2.1. Problema General
¢Seré el valor de amplitud de distribucion eritrocitaria un factor predictor de
severidad y mortalidad por sepsis neonatal en el Hospital Nacional Adolfo
Guevara Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023?
1.2.2. Problemas Especificos

1) ¢Es el valor de amplitud de distribucion eritrocitaria un factor predictor
asociado a la severidad del cuadro séptico en los recién nacidos
diagnosticados con sepsis neonatal en el Hospital Nacional Adolfo Guevara
Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023?

2) ¢Es el valor de amplitud de distribucion eritrocitaria un factor predictor
asociado a la mortalidad en los recién nacidos diagnosticados con sepsis
neonatal en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-
Cusco, 2020-2023?

3) ¢Cual es el valor de amplitud de distribucidn eritrocitaria en los pacientes
diagnosticados con sepsis neonatal en el Hospital Nacional Adolfo Guevara

Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023?

1.3. Justificacion
1.3.1. Conveniencia
El presente trabajo sirve para determinar si la amplitud de distribucion
eritrocitaria elevada es un factor de riesgo asociado a mortalidad por sepsis
neonatal analizando su variacion bajo las condiciones diagndsticas, de edad

gestacional y progresiéon de la enfermedad, conociendo asi mas sobre este
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biomarcador de facil acceso y disponible en casi todos los centros de atencion
que ayudard a un mejor manejo de esta patologia.

1.3.2. Relevancia social
El presente trabajo ayudara en la prevencion de mortalidad neonatal a causa de
sepsis, especialmente en centros de atencidn de recursos limitados puesto que
la amplitud de distribucion eritrocitaria es un biomarcador de facil acceso que
se puede obtener dentro de los pardmetros del hemograma.

1.3.3. Implicancia practica
El presente trabajo ayudara a mejorar la atencién de pacientes neonatos con
sepsis probable o confirmada, otorgandonos un indicador temprano de posibles
complicaciones incluida la muerte. El uso de la amplitud de distribucién
eritrocitaria cobro relevancia en los ultimos afios ya que se vio relacionada a
procesos inflamatorios como la sepsis incluso en adultos, por ello un mejor
estudio de su utilidad como factor de riesgo de mortalidad resulta trascendental.

1.3.4. Valor teérico
Con la presente investigacion se aportara en la ampliacion del conocimiento de
los indicadores de sepsis neonatal, asi como su relacién con la mortalidad,
especialmente mediante el andlisis del comportamiento de la amplitud de
distribucion eritrocitaria en los diferentes escenarios planteados. Servira de
punto inicial a otras investigaciones relacionadas al estudio de la amplitud de
distribucion eritrocitaria en diversas patologias inflamatorias como la sepsis
neonatal e inclusive sepsis en adultos. Se apoya la teoria de que la amplitud de
distribucion eritrocitaria elevada indica de manera temprana un proceso
inflamatorio y siendo este un parametro de féacil acceso mediante un

hemograma completo cobra mayor significancia en lugares alejados o de
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recursos limitados. Finalmente, al ser un parametro que recién empieza a ser
mas estudiado, se abre una gran posibilidad de usos tanto en diagnostico como
pronostico.
1.3.5. Utilidad metodoldgica

El presente trabajo recolecta datos de nuestra realidad local y sirve de
herramienta para futuros estudios, contribuye a demostrar la relacion existente
entre amplitud de distribucion eritrocitaria elevada y mortalidad en pacientes
con sepsis neonatal, toma datos de su variacion en sepsis temprana y tardia, asi
como en relacion a la edad gestacional del neonato y la progresion de la
enfermedad. Ayuda a tener conocimiento de un indicador de riesgo en procesos
inflamatorios, teniendo en cuenta aspectos teéricos poco estudiados

anteriormente y obteniendo una herramienta de fécil aplicabilidad.

1.4. Objetivos de investigacion
1.4.1. Objetivo general
Determinar cuél es el valor de amplitud de distribucion eritrocitaria
considerado factor predictor de severidad y mortalidad por sepsis neonatal en
el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023.
1.4.2. Objetivos especificos
1) Identificar como varia el valor de amplitud de distribucién eritrocitaria y
si es un factor predictor de severidad del cuadro séptico en los recién
nacidos diagnosticados con sepsis neonatal en el Hospital Nacional Adolfo
Guevara Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023.
2) ldentificar como varia el valor de amplitud de distribucion eritrocitaria y

si es un factor predictor de mortalidad en los recién nacidos diagnosticados
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con sepsis neonatal en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco
ESSALUD-Cusco, 2020-2023.

3) Identificar el valor de amplitud de distribucién eritrocitaria en los
pacientes diagnosticados con sepsis neonatal en el Hospital Nacional

Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023

1.5. Delimitacion del estudio

1.5.1. Delimitacion espacial
El presente estudio se desarrollé en el Hospital Nacional Adolfo Guevara
Velasco ESSALUD-Cusco (inaugurado el 6 de julio de 1986 y ubicado en Perd,
departamento de Cusco, Provincia de Cusco, Avenida Anselmo Alvarez S/N).
El cual pertenece a la Red Asistencial Cusco ESSALUD vy es el principal
nosocomio de la Red Asistencial Cusco, atiende a mas de 350 mil asegurados
titulares y derechohabientes procedentes tanto de la region como de Apurimac,
Madre de Dios y Puno. Dicho establecimiento de salud es de categoria Ill.

1.5.2. Delimitacion temporal

El presente estudio se realizo entre los afios 2020 a 2023.

1.6. Aspectos éticos
Esta investigacion respetara los principios éticos establecidos en la Declaracion de
Helsinki de la Asociacion Médica Mundial 642 Asamblea General, Fortaleza, Brasil,
octubre 2013, que trata acerca de la bioética para la investigacion en seres Humanos,
la que contara con la autorizacién del director del Hospital Nacional Adolfo Guevara

Velasco previa opinion de su comité cientifico.
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La presente investigacion serd de cardcter andnima, no se utilizara ningun tipo de
identificador personal individual, se respeta la confidencialidad de la informacion y
los datos obtenidos de la historia clinica solo seran utilizados para los fines que
persigue la presente investigacion. El investigador declara no presentar ningun

conflicto de interés para el desarrollo de la presente investigacion.
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CAPITULO II: MARCO TEORICO
2.1. Antecedentes de la investigacion
2.1.1. Antecedentes internacionales
Hodeib M, Morgan D, Hedaya A. (Beni Suef-Egipto, 2022), en su estudio
“Valor pronostico del ancho de distribucion de los globulos rojos, los
parametros plaquetarios y el sistema de puntuacion hematolégica en la sepsis
neonatal”, cuyo objetivo es investigar el papel potencial del ancho de
distribucion de globulos rojos (ADE) en el diagnostico de sepsis neonatal de
inicio temprano. Se realiz6 un estudio de casos y controles, realizado en la
unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN). El estudio incluyé 100
recién nacidos a término (57 mujeres y 43 hombres) con sepsis neonatal de
inicio temprano (EONS) y 100 recién nacidos a término sanos (43 mujeres, 57
hombres) [como grupo de control], y tanto casos como controles con edades de
1 a 3 dias. En los resultandos se revel6 que el ADE% fue significativamente
mayor entre los casos que entre los controles (16,65+4.28, 11.13+0,62,
respectivamente); con respecto a la severidad de la sepsis neonatal, dividieron
los casos en tres grupos (el grupo de sepsis incluye 21 neonatos, el grupo de
sepsis severa incluye 31 neonatos y el grupo de shock séptico incluye 48
neonatos), hubo diferencias estadisticamente significativas entre los tres
grupos (sepsis, sepsis grave o0 severa y shock séptico) con respecto a ADE
(15.15+1,65, 16,78+ 2.01, 17.02+2.02, respectivamente) como PAG valor
(0,027). Concluyendo que la ADE se asocia con el diagnostico y el prondstico
de la sepsis neonatal de inicio temprano, por lo que se necesitan mas estudios

para probar la causalidad ®.
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Golhar S, Madhura A, Chauhan U, Nayak A (Nagpur-India, 2021), en su
articulo “Utilidad del Ancho de Distribucion de Glébulos Rojos (ADE) en el
Diagnostico y Prondstico de Sepsis Neonatal de Inicio Temprano en Recién
Nacidos a Término”, cuyo objetivo fue evaluar el aumento del ancho de
distribucion de glébulos rojos (ADE) en el diagnostico y pronostico de la sepsis
neonatal de aparicién temprana en recién nacidos a término. Se realiz6 un
estudio observacional prospectivo, donde reunieron recién nacidos a término
(>37 semanas de gestacion) con sospecha clinica de sepsis neonatal de inicio
temprano (EONS, por sus siglas en inglés) (dentro de los 7 dias posteriores al
nacimiento). Se tomo un punto de corte del 18 % y superior para considerar el
ADE como anormal o aumentado. El resultado primario fue evaluar la relacion
del aumento de ADE con la mortalidad hospitalaria. El resultado secundario
fue determinar el rendimiento diagndstico del aumento de ADE en la sepsis
comprobada por cultivo. Obteniendo como resultados que, de 166 neonatos, el
60% eran varones. Se observé un aumento de ADE en el 42,42 % de los recién
nacidos y el 15,75 % de los recién nacidos tuvo un hemocultivo positivo. Se
observo un ADE anormal en el 46,15 % de los recién nacidos con hemocultivo
positivo en comparacién con el 35,25 % de los recién nacidos con hemocultivo
negativo (p<0,0001). Asi, el ADE elevado tuvo una sensibilidad del 44,4% y
una especificidad del 57,97% en el diagnostico de EONS. Concluyendo que el
aumento de ADE puede ser un marcador de diagnostico y pronostico en recién
nacidos con EONS. Tal observacién indica que puede servir como un marcador
simple y facilmente disponible para EONS en entornos de recursos limitados.

Sin embargo, estos hallazgos deben confirmarse en una muestra mas grande ),
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Bulut O, Akcakaya A, Bulut N, Ovali F. (Estambul-Turquia, 2021), en su
estudio “Ancho de distribucion elevado de globulos rojos como marcador util
en la sepsis neonatal”, cuyo objetivo es evaluar el valor diagnéstico de ADE
en sepsis neonatal. Se realizd6 un estudio observacional de cohortes
retrospectivo de recién nacidos ingresados en la unidad de cuidados intensivos
neonatales de un Hospital Universitario de Terciario entre los afios 2016 y
2019. Los pacientes se clasificaron en sepsis y control. Se analizaron las
caracteristicas demograficas y los hallazgos de laboratorio, incluido el ADE.
Resultando que, ADE fue significativamente mayor en el grupo de sepsis que
en el grupo de control (P = 0,001). ADE tenia un &rea bajo la curva
caracteristica operativa del receptor de 0,799 para el diagndstico de sepsis. Se
encontrd que la sensibilidad y la especificidad de un valor de ADE del 17,4 %
eran del 60 %y el 88,3 %, respectivamente (P = 0,001). El analisis de regresion
logistica multivariable mostr6 una asociacion positiva de ADE con sepsis (odds
ratio: 2,71; intervalo de confianza del 95 %: 2,19-3,36; P=0,001). Concluyendo
que el valor de ADE fue significativamente mayor en la sepsis neonatal y
podria usarse como una alternativa Gtil a otras herramientas de evaluacion

como un biomarcador facilmente disponible 9.

Mohammed I, Abdullah B. (Soba- Sudan, 2021), en su estudio “Un estudio
del ancho de distribucién de glébulos rojos y la sepsis neonatal en el Hospital
Universitario de Soba, Jartum, Sudan”, cuyo objetivo fue evaluar la asociacion
del ancho de distribucién de globulos rojos (ADE) con la sepsis neonatal y su
papel como marcador predictivo en el diagnostico de sepsis neonatal. Se realizé
un estudio transversal prospectivo basado en la Unidad de Cuidados Intensivos

Neonatales (UCIN) del Hospital Universitario de Soba (SUH). La muestra del
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estudio incluyd recién nacidos a término con edades comprendidas entre 1y 28
dias con cultivo positivo de sepsis neonatal comprobada que ingresaron en la
UCIN durante el periodo de estudio. Se incluyeron en el estudio todos los
recién nacidos de 1 a 28 dias de edad, con diagndstico de sepsis neonatal y
hemocultivos positivos. El tamafio de la muestra se calculé a partir de los casos
esperados (51 por mes) de sepsis neonatal ingresados en la UCIN. En los
resultandos, se tuvo 111 recien nacidos a término con sepsis neonatal
comprobada por hemocultivo, que ingresaron en la UCIN del SUH, 58 (52,3%)
de ellos eran hombres y 53 (47,7%) eran mujeres. EI ADE promedio fue de
19,3% en 103 (92,7%) recién nacidos y el méaximo fue de 25,6% en 2 (1,8%) y
el minimo fue de 12,6% en solo 6 (5,4%) recién nacidos. No hubo correlacion
entre el ADE alto y el sexo del recién nacido (valor de p 0,37), tipo de parto
(valor de p 0,25), modo de parto (valor de p 0,25) o necesidad de reanimacion
(valor de p 0,38). En cuanto a los signos y sintomas clinicos de presentacion,
no hubo relacién entre el ADE alto y la dificultad respiratoria, ictericia, letargo,
hipoglucemia o problemas de alimentacion (valor de p 0,61, 0,26, 0,18, 0,24,
0,42, respectivamente). Solo los recién nacidos con dificultad respiratoria
tuvieron el ADE mas alto (valor de p 0,11). Hubo una correlacion significativa
entre el ADE alto y la PCR positiva (valor de p < 0,01), pero no hubo
correlacion entre el ADE alto y los recuentos de WBC y PLT (valor de p 0,9).
De manera similar, no hubo correlacién entre el ADE alto y los organismos
aislados de hemocultivos positivos. Concluyendo que ADE era
significativamente alto en los recién nacidos estudiados con sepsis neonatal y

se asoci6 significativamente con hemocultivos positivos y PCR positivos 9.
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Akhnoukh M, Mohie Z, Shalaby A. (Assiut-Egipto, 2021), en su estudio
“Valor pronostico del ancho de distribucion de glébulos rojos en sepsis
neonatal en pacientes ingresados en el Hospital Infantil de la Universidad de
Assiut”, cuyo objetivo es detectar el valor prondstico del ancho de distribucioén
de glébulos rojos (ADE) en casos de sepsis neonatal. El estudio inscribié a
todos los pacientes con sepsis neonatal que ingresaron en la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital de Nifios de la Universidad de
Assiut en el periodo comprendido entre julio de 2019 y junio de 2020. Se tom6
el consentimiento informado de los padres de los pacientes. Todos los recién
nacidos nacieron a término y se sometieron a lo siguiente: anamnesis completa
y examen clinico para detectar signos de sepsis, sepsis grave o shock séptico.
Hemograma completo, con recuento leucocitario diferencial; proteina C
reactiva (PCR); cultivos de sangre, liquido cefalorraquideo y orina; y ADE se
realizaron para todos los recién nacidos inscritos. Obteniendo como resultado
que los neonatos con shock séptico presentaron PCR significativamente mayor
(61,81+35,50 g/dl) en comparacién con cada uno de los que tenian sepsis
(23,66+24,90 g/dl) o sepsis grave (48,10+27,44 g/dl). Se observo que el ADE
medio fue significativamente mayor entre los recién nacidos con shock séptico
(18,53+2,63%) en comparacion con aquellos con sepsis grave (17,54+2,05%)
y con sepsis (15,74+2,12%). ADE tenia correlaciones significativas positivas
con PCR (r=0,75, P <0,001) y la proporcion de neutrofilos/linfocitos (r = 0,46;
P <0,001). Con un valor de corte superior al 17,2 %, ADE tuvo una sensibilidad
del 87 % y una especificidad del 71,4 % en la prediccion de la mortalidad entre
los recién nacidos con sepsis neonatal, con una precision general del 76 %. La

PCR en un punto de corte superior a 27 mg tuvo una sensibilidad del 80 % y
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una especificidad del 63 % en la prediccion de la mortalidad entre los recién
nacidos con sepsis neonatal, con una precision general del 68 %. Concluyendo
que ADE es un método simple y econdmico y se puede utilizar para la

prediccion del resultado de la sepsis neonatal 2,

Cai N, Chen Z, Tao M, Fan W, Liao W. (Chongqging-China, 2021), en su
estudio “El volumen medio de plaquetas y el ancho de distribucion de globulos
rojos se asocian con el prondstico en recién nacidos prematuros con sepsis”,
cuyo objetivo es evaluar el valor prondstico del volumen plaquetario medio
(MPV) y el ancho de distribucion de globulos rojos (ADE) en la sepsis entre
los recién nacidos prematuros. Se realizé un estudio de cohorte retrospectivo
realizado en la unidad de cuidados intensivos neonatales entre mayo de 2015y
mayo de 2020. Se incluyo recién nacidos prematuros con sepsis de inicio
tardio. Se compararon los datos demogréficos, anlisis de hemograma, proteina
C reactiva y hemocultivo entre sobrevivientes y no sobrevivientes. Obteniendo
como resultados que de un total de 73 neonatos prematuros con sepsis en el
grupo de sobrevivientes y 10 casos en el grupo de no sobrevivientes, se
observaron diferencias significativas entre los grupos de sobrevivientes y no
sobrevivientes con respecto al peso al nacer, MPV y ADE (P < 0.05). Los
resultados de la regresion logistica binomial sugirieron que MPV (OR = 3.226,
P =0.017 < 0.05) y ADE (OR =2.058, P = 0.019 < 0.05) fueron predictores
independientes para el prondstico en prematuros con sepsis. Concluyendo que
MPV y ADE fueron predictores independientes del prondstico y la
combinacion de los dos ayuda a predecir el prondstico del parto prematuro con

sepsis de inicio tardio en la etapa temprana %),
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Stevanny B, Akbari A, Mariana M. (Palembang-Indonesia, 2021), en su
estudio “El valor de ancho de distribucion de globulos rojos respalda el
diagnostico de sepsis neonatal en recien nacidos de 34 a 42 semanas de edad
gestacional”, que tiene como objetivo determinar el valor diagnostico de ADE
para respaldar el diagnostico de sepsis neonatal en recién nacidos de 34 a 42
semanas de edad gestacional. Realiz6 un estudio transversal de diagnostico,
donde se utiliz6 datos secundarios obtenidos del Laboratorio de Instalacion de
Registros Médicos y Patologia Clinica del Dr. Mohammad Hoesin del General
Central Hospital en Palembang, Indonesia, contd con ciento treinta y cuatro
historias clinicas que fueron analizadas estadisticamente utilizando Med Calc
Version 19 para determinar el punto de corte y el valor diagnostico de ADE en
el diagnostico de sepsis neonatal. Obteniendo como resultados que, de los
ciento treinta y cuatro sujetos, 32 neonatos sépticos (23,9%) y 102 neonatos no
sépticos (76,1%). La mayoria eran varones (80/134) y prematuros (73/134) con
peso normal al nacer (99/134). En el punto de corte de >16,2 %, el valor de
ADE fue capaz de predecir significativamente la sepsis neonatal (p = 0,000, p
< a) con un poder de prediccion de 0,780 (regular). Los valores diagndsticos
fueron sensibilidad 84,37%, especificidad 57,84%, valor predictivo positivo
38,57%, valor predictivo negativo 92,19%, razon de verosimilitud positiva
2,00 y razon de verosimilitud negativa 0,27. Concluyendo que el valor del
ancho de distribucién de glébulos rojos podria usarse potencialmente como un
marcador de diagnéstico para respaldar el diagndstico de sepsis neonatal en
recién nacidos de 34 a 42 semanas de edad gestacional. Sin embargo, se

necesitan mas estudios para respaldar esta afirmacion 4.
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Saad M, Refaat H, EI-Karim M, Abd A. (El Cairo-Egipto, 2020), en su
estudio “Significancia del ancho de distribucion de globulos rojos como
predictor en la sepsis neonatal.”, cuyo objetivo es evaluar el papel de ADE
como marcador para el diagnéstico de sepsis neonatal y marcador para predecir
el resultado clinico de la sepsis neonatal. Se realiz6 un estudio prospectivo de
100 recién nacidos (75 casos y 25 controles) que ingresaron en la unidad de
cuidados intensivos neonatales del Hospital Universitario Al-Hussein durante
el periodo comprendido entre junio de 2018 y abril de 2019. Se obtuvo un
consentimiento por escrito de los padres de los pacientes. Obteniendo como
resultado que el ADE medio fue significativamente mayor en los casos que en
los controles (16,55 + 2,56 y 14,96 + 1,63 respectivamente) (P < 0,006).
Diferencia significativa con respecto al valor de ADE que aumenté en paralelo
con laseveridad de sepsis leve a sepsis severay shock septico (14,80%, 16,50%
y 19,25% respectivamente; p < 0,0001). La HB fue casi igual en los casos y los
controles, la diferencia no fue estadisticamente significativa (p = 0,799), el
nivel de PCR fue normal en el 80 % de los controles y se elevo en todos los
casos con una diferencia estadisticamente significativa (P < 0,001). La PCR
mostré una relacién estadisticamente significativa (P < 0,001) con la gravedad
de la enfermedad, mayor en el shock séptico que en los casos graves que en 10s
leves (83,03 + 34,41 y 33,68 + 947 y 20,39 = 10,40 femtolitros
respectivamente). Las plaquetas fueron mas bajas entre el shock séptico que la
sepsis neonatal grave y las formas leves de sepsis (120,7 + 41,28 y 172,1 +
48,88 y 241,4 +94,95 respectivamente), lo que muestra una relacion
estadisticamente significativa con la gravedad de la enfermedad (P = <0,001).

Concluyendo que ADE puede convertirse en un nuevo indicador para el
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diagnostico y estratificacion de riesgo de sepsis en recién nacidos debido a que
es simple, menos costoso, disponible y facil de repetir como se hace de forma
rutinaria con hemograma completo. El estudio de la relacion entre sepsis 'y %
de ADE puede hacernos tener una mejor exploracion del mecanismo
patoldgico relevante desde un nuevo aspecto, para buscar los nuevos métodos
de tratamiento que pueden bloquear el desarrollo progresivo de la sepsis. A la
luz de los resultados anteriores, recomendamos que se necesiten estudios
futuros con muestras mas grandes para confirmar estos hallazgos, con énfasis
adicional en modelos de diagndstico multivariable que incorporen otros

biomarcadores ademas del ADE 19,

Dogan P, Varal |. (Bursa-Turquia, 2020), en su estudio “Ancho de
distribucion de globulos rojos como predictor de sepsis Gram-negativa de
inicio tardio”, cuyo objetivo es investigar los niveles de ancho de distribucion
de glébulos rojos (ADE) durante un episodio de sepsis tardia (LOS) y su
asociacion con el tipo de microorganismo en crecimiento y la mortalidad. Se
realizé un estudio de cohorte observacional en la Universidad de Ciencias de
la Salud, Hospital Docente Bursa Yuksek Ihtisas, entre diciembre de 2015 y
diciembre de 2018, previa aprobacion del estudio por parte del comité de ética
local. Los sujetos del estudio incluyeron recién nacidos que tenian <36 6/7
semanas de gestaciéon y tenian una LOS comprobada por cultivo durante su
estadia en la unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN). La cohorte del
estudio comprendia los siguientes dos grupos: el Grupo 1 incluia aquellos con
crecimiento bacteriano Gram-positivo, y el Grupo 2 incluia aquellos con
crecimiento bacteriano Gram-negativo en sus hemocultivos. La sepsis neonatal

se definié como la presencia de signos clinicos de sepsis con un hemocultivo
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positivo, y LOS se definié como un ataque de sepsis que ocurrid entre los dias
4 y 30 de vida posnatal. Los criterios de exclusién fueron los siguientes:
experimentar méas de un episodio de LOS (en estos bebés, solo se considerd el
primer episodio de LOS); transfusion de sangre previa antes del episodio LOS;
lactantes con crecimiento fangico en el hemocultivo como factor LOS; nifios
nacidos de madres con anemia moderada/grave; medicamentos maternos que
pueden afectar el sistema hematopoyético fetal; antecedentes familiares de
enfermedades hematologicas como talasemias; tener anomalias congénitas
importantes, hidropesia fetal, transfusion intrauterina, asfixia perinatal,
hemorragia de grado 3 y 4 y negativa del consentimiento de los padres.
Resultando en 86 bebés que se incluyeron en el analisis final. Los niveles de
ADE aumentaron en la cohorte del estudio después de un ataque LOS (P <
0,001). Los lactantes con sepsis por gramnegativos mostraron un aumento
significativo en sus niveles de ADE, pero permanecieron sin cambios en los
lactantes con sepsis por grampositivos (p < 0,001 y p = 0,4, respectivamente).
Un punto de corte de ADE de >19,50 % se relaciond con una sensibilidad del
87 % y una especificidad del 81 % para predecir la sepsis por gramnegativos
de inicio tardio (P < 0,001). El andlisis de regresion logistica mostré una
asociacion positiva de ADE con la mortalidad cuando se ajusto por covariantes
(odds ratio ajustado: 1,40; intervalo de confianza del 95 %: 1,02-1,80; P =
0,03). Concluyendo que, los niveles de ADE aumentaron durante un episodio
de LOS en bebés prematuros, lo que fue especialmente evidente en las
infecciones por Gram-negativos y se cree que esos hallazgos pueden ser
importantes en el diagnostico temprano y el prondstico de LOS en bebés

prematuros (19,
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Ahmed A, Mohamed E, Nasr A, Elderdiri S, et al. (Dubai- Emiratos
Arabes Unidos, 2020), en su estudio “Valor diagnéstico del ancho de
distribucion de globulos rojos (ADE), el volumen plaquetario medio (MPV) y
el recuento de plaquetas en neonatos sudaneses con sepsis comprobada”, cuyo
objetivo fue investigar la relacion entre el ancho de distribucion de glébulos
rojos (ADE), el recuento de plaquetas del volumen medio de plaguetas (MPV)
y la sepsis neonatal en Sudan. Se realiz6 un estudio transversal prospectivo
basado en hospitalizacion en el hospital de maternidad de Omdurman, en el
periodo de junio de 2013 a abril de 2015. Cien neonatos sudaneses se agruparon
por igual en dos; el grupo de casos fueron neonatos con sepsis comprobada por
cultivo (N=50), y el grupo control fueron neonatos sanos (N=50). El volumen
medio de plaquetas (MPV), el ancho de distribucién de glébulos rojos (ADE)
y el recuento de plaquetas se realizaron utilizando un analizador hematol6gico
(KX-21 Sysmex) y los resultados se compararon entre dos grupos. En los
resultandos, del grupo de cincuenta sepsis, 23 (46%) eran hombres y 27 (54%)
eran mujeres. Mientras que en el grupo de control 24 (48%) eran hombres y 26
(52%) eran mujeres. La edad media en el grupo de casos fue de 9 dias y en el
grupo de control fue de 4,3 dias. La media del recuento de plaquetas fue
significativamente menor en el grupo de sepsis que en el control, valor de P
(<0,001). La media de MPV y ADE CV fue significativamente mayor en el
grupo de sepsis que en el control, valor de p (<0,001 y 0,026 respectivamente).
En el grupo de sepsis, no hubo cambios significativos en MPV, ADE CV y
recuento de plaquetas seguin el destino entre el paciente muerto y el recuperado.
Concluyendo que el MPV y el ADE fueron més altos cuando el recuento de

plaquetas fue mas bajo en la sepsis neonatal y estas pruebas fueron econémicas
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y comunmente medidas y pueden tener valor en el diagnéstico y prondstico de

la sepsis neonatal. Se requieren mas estudios 7).

Singh M, Sitaraman S, Choudhary R, Choudhary A. (Jaipur-india, 2019),
en su estudio “Ancho de distribucién de glébulos rojos como marcador de
sepsis neonatal de inicio temprano: un estudio analitico basado en el hospital”,
que tiene como objetivo investigar el ancho de distribucion de glébulos rojos
(ADE) como marcador de sepsis neonatal de inicio temprano (EONS). Se
realiz6 un estudio analitico transversal en el departamento de pediatria de un
centro de atencidn terciaria del oeste de India, que incluye 55 casos de sepsis
neonatal de inicio temprano y 55 controles. Los recién nacidos por parto
vaginal espontaneo con una edad gestacional de 36 semanas 0 mas que se
presentaron dentro de las 72 horas posteriores al parto con signos y sintomas
sugestivos de sepsis neonatal de aparicion temprana se tomaron como casos y
los recién nacidos sanos de la misma edad y peso se tomaron como control.
Obteniendo que el nivel medio de ADE fue significativamente mayor
(p<0,001) en EONS (21,31 + 3,08 %) en comparacion con los controles sanos
(16,23 + 1,16 %). El conteo total de leucocitos también fue significativamente
mayor (p<0,001) en EONS (18,92 +8,01x103/dl) en comparacién con los
controles (12,19 + 9,29x103/dl). El area bajo la curva ROC para ADE fue de
0,988 (0,973 — 1,000), lo que indicé que ADE fue un buen predictor de EONS
(p<0,001). Se encontré que el punto de corte critico era 18,55 utilizando el
indice de Youden con una sensibilidad del 94,55 % y una especificidad del
96,36 % para el diagnostico de EONS. Concluyendo que el ancho de

distribucion de glébulos rojos se puede utilizar como un marcador barato, facil,
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répido y preciso para la identificacion rapida de la sepsis neonatal de aparicion

temprana 9,

Mousa S, Moustafa A, Aly H. (Menufia-Egipto, 2019), en su estudio “Valor
pronostico del ancho de distribucién de los globulos rojos, los pardmetros
plaquetarios y el sistema de puntuacion hematologica en la sepsis neonatal”,
cuyo objetivo fue investigar el valor pronostico del sistema de puntuacion
hematolodgica (HSS), el ancho de distribucion de globulos rojos (ADE), el
volumen plaquetario medio (MPV) y el ancho de distribucién de plaquetas
(PDW) en la sepsis neonatal en el momento de la admision al hospital neonatal
UCI. Se realiz6 un estudio prospectivo de casos y controles. El estudio incluy6
dos grupos: el grupo de sepsis neonatal que incluy6 a 64 neonatos con sepsis
neonatal y el grupo control que incluy6 a 60 neonatos con sexo, edad
gestacional y posnatal pareados con el grupo anterior. Se midieron ADE, MPV
y PDW para todos los recién nacidos incluidos. En los resultandos que, ADE,
MPV y PDW fueron significativamente mas altos en el grupo de sepsis que en
el grupo de control (PAG<0,0001). ADE, MPV, PDW y HSS no fueron
significativamente diferentes entre los recién nacidos con sepsis comprobada
por cultivo y aquellos con sepsis probable (P>0,05). ADE, MPV y PDW fueron
significativamente més altos en los no sobrevivientes que en los sobrevivientes
(PAG< 0.0001, y P=0,01, respectivamente). Sin embargo, los niveles de HSS
y CRP no difirieron significativamente entre los sobrevivientes y los no
sobrevivientes (P>0,05 para ambos). Concluyendo que ADE a niveles
superiores o iguales al 18% fue el marcador hematologico més sensible para
predecir la mortalidad. Su sensibilidad fue similar a tener una puntuacion

SNAP-I11 superior a 40. Los parametros plaquetarios también tuvieron valores
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prondsticos de mortalidad significativos. Por lo tanto, ADE, MPV y PDW son
parametros disponibles rapida y facilmente en todos los hospitales. EI HSS

sigue siendo un puntaje de diagnostico mas que de prondstico 9.

Martin S, Desai S, Nanavati R, Colah R, Ghosh K, Mukherjee M.
(Bombay-India, 2018), en su estudio “Ancho de distribucion de globulos rojos
y su asociacion con mortalidad en sepsis neonatal”, cuyo objetivo es evaluar la
asociacion de ADE con sepsis neonatal y su papel como marcador predictivo
de mortalidad. Se realizd un estudio observacional prospectivo que se llevo a
cabo en una UCIN de nivel 111B durante un periodo de 3 afios. Implico la
comparacion de los valores de ADE de los recién nacidos sépticos con los de
los controles (emparejados por edad gestacional y peso al nacer) con una
proporcion de asignacion igual. Se inscribieron un total de 251 neonatos
sépticos junto con 251 controles, ambos > 28 semanas de edad gestacional. El
ADE se derivé del hemograma completo realizado dentro de las primeras 6
horas de vida. Después de organizar el ADE los valores se clasificaron como
aquellos por encima del percentil 50, es decir, 20 %, y aquellos por debajo del
percentil 50, es decir, <20 %. Las tasas de supervivencia acumulada de los dos
grupos anteriores se evaluaron mediante la curva de Kaplan-Meier y la prueba
de rango logaritmico. Obteniendo como resultado que, los niveles de ADE
fueron significativamente mas altos entre los casos de sepsis neonatal (19,90
%) en comparacion con los controles (18,90 %) con un valor de p < 0,001.
ADE fue significativamente mayor entre los no sobrevivientes que
sobrevivientes (p <.003). La curva de Kaplan-Meier mostro que los recién
nacidos septicos con valores de ADE del 20 % tenian una mortalidad

significativamente mayor (p < 0,02) con un cociente de riesgos instantaneos de
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0,5. Concluyendo que el ADE alto se asocia con sepsis neonatal y es un
predictor de resultado independiente para la mortalidad asociada con la sepsis

neonatal 9,

Ellahony D, El-Mekkawy, M, Farag, M (Menufia-Egipto, 2017), en su
articulo “Un estudio del ancho de distribucion de los glébulos rojos en la sepsis
neonatal”, cuyo objetivo es evaluar un nuevo valor no tradicional del ancho de
distribucion de glébulos rojos (ADE) para predecir el resultado clinico de la
sepsis neonatal. Se realizo un estudio observacional retrospectivo, donde se
recopilaron datos de las historias clinicas de 500 recién nacidos a término con
diagndstico de sepsis de aparicion temprana o tardia ingresados en unidades de
cuidados intensivos neonatales del Hospital Universitario de Menoufia, desde
mayo de 2015 hasta marzo de 2017. El estudio fue aprobado por el Comité de
Etica de Investigacion Médica de la Facultad de Medicina de Menoufia. El
tamafio de la muestra se basd en un nivel de confianza del 95% con una
potencia del 80%. Se incluydé en el estudio a cualquier lactante desde el
nacimiento hasta el mes de edad con diagnéstico de sepsis definitiva o
probable. Se hizo un diagnéstico de sepsis definitiva cuando se aislo un agente
patdgeno de la sangre o liquido cefalorraquideo en presencia de signos clinicos
sugestivos de sepsis. Se diagnosticé sepsis probable cuando faltaron cultivos
positivos en presencia de signos sugestivos de sepsis y 2 parametros de cribado
positivos (PCR anormal, velocidad de sedimentacion globular, recuento de
plaquetas, recuento leucocitario total, recuento absoluto de neutrofilos o
relacion neutrofilos inmaduros/totales > 0,2). Cuando existian signos de sepsis,
pero tanto los pardmetros de deteccion de sepsis como los cultivos eran

negativos, se consideraba que no habia sepsis. Los criterios de exclusion fueron
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los siguientes: a) edad gestacional menor de 37 semanas; b) asfixia perinatal; y
c) para los lactantes con més de 1 episodio de sepsis, solo se incluy6 el primero.
Los bebés con transfusiones de sangre previas no fueron excluidos del estudio
actual. Se obtuvieron las caracteristicas demogréficas y clinicas de cada
lactante. Los datos de laboratorio incluyeron PCR, células sanguineas
completas (incluyendo ADE), pruebas de funcion hepética, pruebas de funcién
renal y analisis de gases en sangre. Tambien se registraron los resultados de los
cultivos (sangre, liquido cefalorraquideo u orina). Solo se registraron los
parametros completos de células sanguineas, incluido el ADE, tomados el
mismo dia que los hemocultivos. El valor normal de ADE en nuestro
laboratorio es de 11,5% a 14,5%, que se utiliz6 para clasificar a los bebés en
aquellos con ADE normal y aquellos con ADE alto. La medida de resultado
primaria fue la mortalidad por todas las causas a los 30 dias. En consecuencia,
los pacientes también se clasificaron en supervivientes y no supervivientes. Los
pacientes del estudio también se clasificaron segun la gravedad en 3 subgrupos:
(1) sepsis, (2) shock séptico y (3) sepsis grave. La sepsis grave se definié como
sepsis mas disfuncién organica cardiovascular, sindrome de dificultad
respiratoria aguda o 2 o més disfunciones orgénicas. El shock séptico se definid
como la presencia de sepsis con disfuncién organica cardiovascular. Aqui, los
pacientes con solo disfuncién de 6rganos cardiovasculares se clasificaron bajo
el término shock séptico, aunque en realidad son un subgrupo de sepsis grave.
Obteniendo como resultado que, el ancho de distribucion de globulos rojos fue
significativamente mayor en los no sobrevivientes en comparacién con los
sobrevivientes (P < 0,0001). El ancho de distribucion de los glébulos rojos fue

significativamente elevado en los lactantes con shock séptico en comparacion
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con los que tenian sepsis grave y los que tenian sepsis (P < 0,0001). Se encontrd
una fuerte correlacion positiva entre ADE y CRP (r = 0,8; P <0,0001). El ancho
de distribucion de globulos rojos tenia un area bajo la curva caracteristica
operativa del receptor de 0,75 para la prediccion de la mortalidad, que era casi
igual a la de la PCR y el recuento de plaquetas. Ademas, el anélisis de regresion
logistica mostré una asociacion positiva de ADE con la mortalidad (odds ratio,
1,31; intervalo de confianza del 95 %, 1,241-1,399). Concluyendo que el ancho
de distribucion de los glébulos rojos es un marcador prondéstico Util en la sepsis
neonatal y que se requieren estudios prospectivos mas grandes para confirmar

el valor de este marcador disponible de forma rutinaria en estos pacientes .

Vinai K, Gopalakrishna P, Sheejamol V (Chennai-India, 2021), en su
articulo “El ancho de distribucién de los glébulos rojos como predictor de
mortalidad en pacientes con sepsis”, cuyo objetivo evaluar el papel del ADE
en la prediccién de resultados como la mortalidad en pacientes con sepsis y
estudiar su papel como marcador pronéstico. Se realizo un estudio
observacional comparativo prospectivo, durante un periodo de dos afios entre
2018 y 2020 en un centro de atencidn terciaria en el sur de la India. En total, se
seleccionaron para formar parte del estudio 60 pacientes adultos mayores de
18 afios a los que se les diagnostico sepsis grave y shock séptico. Para encontrar
la probabilidad de supervivencia sobre la supervivencia general, se utilizo el
analisis de Kaplan-Meier y se realiz6 una comparacion mediante la prueba de
Log-rank. Para encontrar los predictores de mortalidad més significativos se
aplico el andlisis de regresion de Cox. En los resultandos se inscribi6 un total
de 60 pacientes (n=60), de los cuales 30 (50%) pacientes tuvieron un aumento

en el ADE y 30 (50%) pacientes tuvieron una caida en el ADE. Un total de 17
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(28,3%) pacientes murieron durante este estudio. En el grupo de ADE en
aumento, hubo 12 (40%) muertes, mientras que, en el otofio en el grupo de
ADE, hubo cinco muertes (16,7%). Se encontr6 una asociacion
estadisticamente significativa entre la mortalidad con el aumento y la
disminucion del ADE (p<0,05). Un analisis de regresion multivariado de Cox
demostrd asociaciones estadisticamente significativas entre un aumento en
ADE (p<0,05) y hemoglobina sérica <13,6 g/dL (p<0,05) con la mortalidad en
este estudio. El andlisis de Kaplan-Meier del aumento y la caida del ADE con
supervivencia tendié a mejores resultados de supervivencia en la caida en el
grupo de ADE, pero no fue significativo (p = 0,07). Concluyendo que un
aumento en el ADE con respecto al valor inicial durante las primeras 72 horas
después del ingreso se asocia significativamente con resultados clinicos
adversos, incluida la mortalidad. La mortalidad en el grupo de ADE en
aumento, asi como la mortalidad general, fueron significativamente mayores
que la mortalidad en el grupo de ADE reducido. Por lo tanto, las mediciones
seriadas de ADE podrian usarse como factor prondstico en sepsis grave y shock

séptico. 0

Snehal L, Saumil D, Ruchi N, Roshan B (Génova-Iltalia, 2019), en su
articulo “Ancho de distribucion de globulos rojos y su asociacion con la
mortalidad en la sepsis neonatal”, cuyo objetivo es evaluar la asociacion del
ADE con la sepsis neonatal y su papel como marcador predictivo de
mortalidad. Se realizo un estudio observacional prospectivo, donde se llevé a
cabo en una UCIN Nivel IIB por un periodo de 3 afos. Implicaba la
comparacion de los valores de ADE de recién nacidos sépticos con los de los

controles (emparejados por edad gestacional y peso al nacer) con una
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proporcion de asignacion igual. Se inscribieron un total de 251 recién nacidos
sépticos junto con 251 controles >28 semanas de edad gestacional. EI RDW se
derivd del hemograma completo realizado dentro de las primeras 6 horas de
vida. Después de ordenar el ADE (mediana; rango intercuartil (IQR)), los
valores se clasificaron como aquellos por encima del percentil 50, es decir, >20
% y aquellos por debajo del percentil 50, es decir, <20 %. Las tasas de
supervivencia acumuladas de los dos grupos anteriores se evaluaron mediante
la curva de Kaplan-Meier y la prueba de rango logaritmico. En los resultandos
los niveles de ADE fueron significativamente mayores entre los casos de sepsis
neonatal (19,90%) en comparacion con los controles (18,90%) con un valor de
p < 0,001. ElI ADE fue significativamente mayor entre los no supervivientes
que entre los supervivientes (p < 0,003). La curva de Kaplan-Meier mostr que
los recieén nacidos sépticos con valores de ADE >20% tenian una mortalidad
significativamente mayor (p <0,02) con un indice de riesgo de O0,5.
Concluyendo que un ADE alto se asocia con sepsis neonatal y es un predictor

independiente de resultados de mortalidad asociada con sepsis neonatal. ¢

Bin-Fang G, Su-Zhen S (Wuhan-China, 2021), en su articulo “Precision
diagndstica de un ancho de distribucién de glébulos rojos con aumento
dinamico en bebés de muy bajo peso al nacer con infeccién bacteriana grave”,
cuyo objetivo fue evaluar el valor incrementado dindmicamente del ancho de
distribucion de los globulos rojos (ADE) en el diagnéstico de infeccion
bacteriana grave (IBG). Se realizo un estudio observacional retrospectivo,
donde incluyé a 334 recién nacidos prematuros con un peso al nacer inferior a
1500 g. El ADE inicial y el valor maximo de ADE durante la hospitalizacion

se extrajeron de la base de datos MIMIC-111. Los bebés se clasificaron en cuatro
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grupos segun el valor inicial de ADE y AADE (AADE = ADE al méaximo -
ADE al inicio). Se utiliz6 un anélisis de regresion logistica para evaluar el
riesgo de desarrollar IBG en cada grupo. Se utilizé un andlisis de la curva de
caracteristicas operativas del receptor (ROC) para evaluar el valor diagndstico
de ADE al inicio del estudio solo, AADE solo y en combinacién. En los
resultandos los bebés con un aumento de ADE al inicio (> 17%) y AADE > 2%
exhibieron el mayor riesgo de desarrollar IBG, mientras que los pacientes con
un nivel normal de ADE al inicio (< 17%) y AADE<2% (el grupo de referencia)
tuvieron el mayor riesgo de desarrollar IBG. riesgo mas bajo. Esta asociacion
permanecio inalterada incluso después del ajuste en modelos multivariables.
Segln el andlisis de la curva ROC, el area bajo la curva predicha por la
combinacién de ADE al inicio del estudio y AADE para SBI fue de 0,81 (IC
del 95 %, 0,76-0,87). La sensibilidad y especificidad fueron 78,16 y 72,47%
respectivamente. Concluyendo que se observo que la combinacién de ADE
elevado al inicio y aumentos dinamicos durante la hospitalizacion se asocia
significativamente con la IBG. Por lo tanto, esa combinacion podria ser un

indicador diagndstico independiente prometedor de IBG en recién nacidos. 28

2.1.2. Antecedentes nacionales
Vilca J (Trujillo-Peru, 2020), en su estudio titulado “Amplitud de distribucion
eritrocitaria como factor predictor de mortalidad por sepsis neonatal en
prematuros”, donde tuvo como objetivo del estudio analizar si la amplitud de
distribucion eritrocitaria es factor predictor de mortalidad por sepsis neonatal
en prematuros. Se realiz6 una investigacion retrospectiva transversal de

pruebas diagndsticas en la cual se incluyeron a 196 fichas de registro de
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neonatos prematuros, de acuerdo a los criterios de seleccion los cuales se
dividieron en 2 grupos: fallecidos y sobrevivientes; calculandose el &rea bajo
la curva para este marcador analitico. Obteniendo como resultado que, El
promedio de peso y de edad gestacional fueron significativamente menores en
el grupo de neonatos prematuros con sepsis neonatal fallecidos que en los
sobrevivientes y el promedio de PCR se evidenciaron que fue
significativamente mayor en el grupo de neonatos prematuros con sepsis
neonatal fallecidos que en los sobrevivientes. La sensibilidad y especificidad
de ADE como predictor de muerte en neonatos prematuros con sepsis neonatal
fue de 84% y 87% respectivamente. El valor predictivo positivo y negativo de
la amplitud de distribucidn eritrocitaria (ADE) como predictor de muerte en
neonatos prematuros con sepsis neonatal fue de 55% y 97% respectivamente.
La exactitud pronostica de la ADE como predictor de muerte en neonatos
prematuros con sepsis neonatal fue de 74% y su mejor punto de corte
corresponde al de 15%. Concluyendo que la ADE es factor predictor de

mortalidad por sepsis neonatal en prematuros @9,

2.2. Bases teoricas
A. SEPSIS NEONATAL
a. Definicion. - El término sepsis neonatal se utiliza para designar una condicién
sistemica de origen bacteriano, viral o fangico (levadura) que se asocia con
cambios hemodinamicos y otras manifestaciones clinicas y resulta en una
morbilidad y mortalidad sustanciales en neonatos (28 primeros dias de vida).
A pesar de los afios de experiencia clinica con el cuidado de recién nacidos

con sepsis confirmada o sospechada, persisten desafios que incluyen la
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ausencia de wuna definicion consensuada de sepsis neonatal @,
Tradicionalmente, la definicién de sepsis ha incluido el aislamiento de un
patdégeno de un fluido corporal normalmente estéril como sangre o liquido
cefalorraquideo (LCR). Sin embargo, como las caracteristicas clinicas de la
sepsis pueden ser inducidas por potentes citocinas proinflamatorias, el
término sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS) también se ha
utilizado para describir la sepsis neonatal ®. Actualmente se considera la
sepsis neonatal una disfuncion orgéanica debido a la falta de homeostasis en la
respuesta del huésped ante una infeccidn potencialmente mortal. Eliminando
los términos SIRS, sindrome séptico y septicemia, ya que describen la misma
patologia, e insertando conceptos mas precisos para el manejo @,

- Sospecha de sepsis: Todo neonato expuesto a factores de riesgo maternos
0 propios del neonato.

- Sepsis probable: Neonato que con factores de riesgo presenta
manifestaciones clinicas. Estas son inespecificas especialmente en la
etapa inicial y pueden expresarse como hipoactividad acompariada de
alteraciones en las funciones vitales (taquipnea definida como frecuencia
respiratoria >60 respiraciones por minuto, apnea, taquicardia definida
como frecuencia cardiaca >160 latidos por minuto y desregulacién
térmica principalmente expresada como fiebre). También se pueden dar
signos generales como ictericia (a predominio de bilirrubina directa en
ausencia de otros factores que la explicarian, tales como la
incompatibilidad ABO) vdmitos, diarrea, distension abdominal y
dificultad respiratoria. Signos especificos de afeccion organica pueden

indicar el punto de origen (por ejemplo, la presencia de convulsiones
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indica afeccién del Sistema Nervioso Central) o severidad si se ve
comprometido méas de un 6rgano diana %),

- Sepsis confirmada: Diagnostico definitivo confirmado por cultivo. El
hemocultivo es el Gold standard, sin embargo, cultivos de liquido
cefalorraquideo, orina y otros posibles sitios de infeccion tienen igual
validez especialmente en casos de sepsis tardia ¢4,

- Sepsis clinica: Neonato con las caracteristicas de sepsis probable y
cultivo negativo. Existe baja positividad en los cultivos por factores
externos como uso perioperatorio de antibidticos en la madre, toma de

muestra y los cambios fisioldgicos propios del neonato @4,

b. Clasificacion. - La sepsis neonatal se ha clasificado como de inicio temprano
o tardio segln la edad de inicio y el momento del episodio de sepsis.
Sepsis temprana: Las manifestaciones clinicas de la sepsis de inicio
temprano suelen aparecer dentro de las primeras 72 h de vida. Las infecciones
de inicio temprano se adquieren antes o durante el parto y generalmente
representan una transmision vertical de madre a hijo ©.
Sepsis tardia: La sepsis de inicio tardio se presenta después del parto mas
alld de los 3 dias de vida, y se atribuye a organismos adquiridos por la
interaccién con el ambiente hospitalario o la comunidad. En algunas
situaciones, los organismos atribuidos a la sepsis de inicio tardio pueden
adquirirse en el parto, pero con manifestacion clinica de infeccion después de
las 72 horas de vida. En los recién nacidos de edad gestacional
extremadamente baja y de alto riesgo, muchos de los cuales tienen

hospitalizaciones prolongadas, la designacion de sepsis de inicio tardio podria
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aplicarse a cualquier episodio de sepsis desde el nacimiento hasta el alta
hospitalaria, independientemente de la edad en el momento del episodio ©.

Tanto la sepsis de inicio temprano como la tardia pueden desencadenar shock
séptico que comprende afeccion cardiovascular con inestabilidad

hemodinamica caracterizada por PAM <60 @4,

c. Fisiopatologia y agentes causales de la sepsis heonatal
El neonato tiene un sistema inmunitario innato inmaduro con lo que es
proclive a infecciones, siendo las endotoxinas de los patdgenos quienes
activan receptores tipo toll e inician la respuesta inflamatoria que incluye
liberacion de citocinas proinflamatorias como interleucinas, factor de
necrosis tumoral alfa e interferon gamma que generan respuesta
endotelial, reclutamiento de leucocitos por diapédesis, activacion del
complemento y de la cascada de coagulacion. La accion del
complemento como bactericida mediante opsonizacion se ve limitada por
la poca cantidad de proteinas de complemento presentes en sangre en los
neonatos y especialmente en los pretérmino, siendo el neutrofilo el
principal encargado de la respuesta inmune innata celular que igualmente
se ve limitada cuantitativa y cualitativamente en relacion a un sistema
inmune adulto. La neutropenia, disminucion de diapédesis y apoptosis
tardia toman relevancia en la progresion de este cuadro hacia la
severidad, que lleva a inestabilidad en la demanda tisular y suministro de
oxigeno generando hipoxia tisular y falla organica para finalmente con

disfuncion mitocondrial aumentar el riesgo de muerte @4,
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c.1 Sepsis de inicio temprano. - La sepsis neonatal de inicio temprano
ocurre en el Gtero a partir de diseminacion hematica o transplacentaria de
virus (Rubivirus y Citomegalovirus), protozoos (Toxoplasma gondii) y
bacterias (Treponema pallidum y otros menos comunes como Listeria
monocytogenes 0 Mycobacterium tuberculosis), pero mas comdnmente
son infecciones ascendentes que ingresan al Utero desde el entorno
vaginal después de la ruptura de la membrana y deglucién de liquido
amniGtico contaminado o con meconio Y. Ademas, el recién nacido
puede infectarse cuando se expone a bacterias, virus u hongos
potencialmente patégenos durante el paso por el canal de parto. El canal
de parto humano esté colonizado por organismos bacterianos aerébicos
y anaerdbicos que pueden transmitirse verticalmente a partir de una
infeccion ascendente del liquido amnidtico o una infeccion natal del
recién nacido durante el trabajo de parto o el parto . Los
microorganismos mas comunes aislados son Estreptococos agalactaie
como principal Gram positivo y Escherichia coli como principal Gram
negativo, ademas en paises en vias de desarrollo aparecen Klepsiella
pneumoniae y Staphylococcus aureus ?¥. La corioamnionitis, a menudo
denominada infeccién intraamniotica, es una inflamacién aguda de las
membranas fetales, posiblemente debido a una infeccion bacteriana y
resulta de la invasion microbiana del liquido amni6tico, a menudo como
resultado de la ruptura prolongada de la membrana corioamnidtica. El
sindrome clinico de corioamnionitis puede incluir signos y sintomas

maternos (fiebre, leucocitosis, secrecion turbia u olorosa y sensibilidad
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en la parte inferior del abdomen) y signos fetales (la taquicardia es la mas
comun) @,

La corioamnionitis también puede presentarse de manera asintomatica
con anomalias patoldgicas o de laboratorio que respaldan el sindrome.
La tasa de corioamnionitis histologica estéd inversamente relacionada con
la edad gestacional al nacer y directamente relacionada con la duracion
de la ruptura de la membrana. Ureaplasma parvum y Ureaplasma
urealyticum, ambas micoplasmas genitales, son las bacterias mas
comunes aisladas de placentas con corioamnionitis histologica y del
liquido amniGtico ®. Es de estos mecanismos que se desprenden los
factores de riesgo asociados al desarrollo de sepsis neonatal temprana
tanto maternos (ruptura prematura de membranas mayor a 18 horas,
corioamnionitis, colonizacion de microorganismos del tracto genital
materno e infecciones del tracto urinario materno) y fetales
(prematuridad, bajo peso al nacer y APGAR menor a 6) @),

c.2. Sepsis de inicio tardio. — La sepsis tardia se da por infeccion de
microorganismos del ambito hospitalario o de la comunidad adquiridos
mediante transmision horizontal. Siendo los méas frecuentes dentro de los
Gram positivos los Staphylococcus coagulasa negativos (epidermidis) y
Staphylococcus aureus y de los Gram negativos Escherichia coli, ademas
de infecciones por hongos siendo Candida albicans la mas relacionada a
procedimientos invasivos. De estas caracteristicas de posible infeccion
es que se desprenden los factores de riesgo asociados siendo el principal

la prematuridad, seguido de procedimientos invasivos (intubacion
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endotraqueal prolongada, colocacion de catéteres intravasculares,

nutricion parenteral, etcétera) y estancia hospitalaria prolongada ¢®.

B. AMPLITUD DE DISTRIBUBION ERITROCITARIA (ADE)
La amplitud de distribucion eritrocitaria (ADE) es un marcador que determina
la medida de la variabilidad de tamafio de los globulos rojos (anisocitosis) y se
evalla de forma rutinaria como parte del hemograma completo. EI volumen de
globulos rojos es de aproximadamente 6 a 8 um. E1 ADE se puede calcular a
partir de la siguiente formula: ADE = (SD de MCV / MCV x100). Este marcador
puede estar elevada en condiciones de produccion ineficaz o destruccion
aumentada de globulos rojos, que comunmente ocurren en situaciones
inflamatorias o infecciosas (). El ancho de distribucion de los glébulos rojos se
ha utilizado clasicamente como un indice de deteccion para la anemia por
deficiencia de hierro. Sin embargo, un creciente cuerpo de evidencia indica que
este simple marcador puede tener un papel en la prediccién de resultados
adversos en la sepsis, asi como en diversas situaciones clinicas, incluida la
enfermedad de las arterias coronarias, insuficiencia cardiaca, pancreatitis aguda,
malignidad, endocarditis infecciosa, dialisis peritoneal, y en nifios criticamente
enfermos en general. La mayoria de los estudios previos que investigaron el
valor prondstico de RDW se realizaron en pacientes adultos, y estudios similares

en sepsis neonatal son raros y pequefios ©.
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C. AMPLITUD DE DISTRIBUBION ERITROCITARIA (ADE) EN SEPSIS
NEONATAL
Los mecanismos que vinculan la ADE con el resultado de la sepsis ain son
inciertos, pero clasicamente se sugirio que, en la sepsis, las citoquinas
inflamatorias causan una desregulacion de la eritropoyesis por el estrés
oxidativo, disminuyendo su vida util y provocando la liberacion de nuevos
glébulos rojos inmaduros y de gran tamafio de la médula dsea, lo que se expresa
como aumento del aumento de ADE (. Cualquier factor que altere la vida media
de los eritrocitos y la deformabilidad de membrana produciran un aumento en la
ADE, asi como el aumento de interleucina 6, factor de necrosis tumoral alfa
liberados durante el proceso inflamatorio de la sepsis disminuyen la maduracion
eritrocitaria consecuentemente aumentando la ADE ¢?. os mecanismos que
subyacen al impacto del aumento de ADE en la mortalidad estdn comenzando a
ser mas estudiados y recientemente se ha demostrado por primera vez que, por
encima de un umbral del 14,5 %, el ADE se asocia significativamente con una
menor deformabilidad de los glébulos rojos, lo que puede afectar el flujo
sanguineo a través de la microcirculacion y contribuye a la disfuncién orgénica
en la sepsis. Ademas, los globulos rojos rigidos y mal deformados inducen una
respuesta inmunitaria de las células fagociticas para eliminar estas formas
anormales, teorizando que la asociacién de ADE con la mortalidad es méas que
un simple epifenémeno ). En el periodo neonatal se dan maltiples cambios
hematoldgicos durante los primeros dias de vida, un estudio sobre la variacion
de los marcadores hematoldgicos da como resultado un ADE entre 16-17 durante
los primeros 3 dias de vida, motivo por el cual tomaremos la medida de 16.5%

como punto de corte para la presente investigacion @9,
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2.3. Marco Conceptual

- Factor de predictor. - Es un concepto probabilistico que indica causa o
determinante. Es aquel factor que determina un incremento de la probabilidad
de que ocurra cierto efecto ¥,

- Sepsis neonatal. - Se utiliza para designar una afeccion sistémica de origen
bacteriano, viral o fungico (levadura) que se asocia con cambios
hemodinamicos y otras manifestaciones clinicas y da como resultado una
morbilidad y mortalidad sustanciales ©.

- Sepsis temprana: inicio de la sepsis en los primeros tres dias de vida (72 horas)
causada por organismos adquiridos del tracto genital de la madre alrededor del
momento del parto @,

- Sepsis tardia: Sepsis posterior a 72 horas, suele ser causada por patdgenos
adquiridos durante el curso de la hospitalizacion o durante el parto ©.

- Sepsis severa: Casos de sepsis acompariados de afeccion cardiovascular ¢4,

2.4. Hipotesis
2.4.1. Hipotesis General
La amplitud de distribucion eritrocitaria con valores superiores a 16.5 %
(elevada) es factor predictor de severidad y mortalidad por sepsis neonatal en

el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023.

2.4.2. Hipdtesis Especificas
1) El valor de amplitud de distribucion eritrocitaria elevado,
especialmente con valores superiores a 18% es un factor predictor

asociado a la severidad del cuadro séptico en los recién nacidos
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diagnosticados con sepsis neonatal en el Hospital Nacional Adolfo
Guevara Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023.

2) ElI valor de amplitud de distribuciéon eritrocitaria elevado,
especialmente con valores superiores a 20% es un factor predictor
asociado a mortalidad en los recién nacidos diagnosticados con sepsis
neonatal en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-
Cusco, 2020-2023.

3) Elvalor de amplitud de distribucion eritrocitaria es superior a 16.5% en
los pacientes diagnosticados con sepsis neonatal en el Hospital

Nacional Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023.

41

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




Universidad
A::;'iﬁ;s' : Repositorio Digital

del Cusco

2.5. Variable

2.5.1. Identificacidn de variables

Amplitud de distribucion eritrocitaria

normal ADE: 11.5-16.5%

Variables
dependientes:

Amplitud de distribucion eritrocitaria

[0)
elevada ADE >16.5%

Severidad del cuadro séptico

Variables
independiente:

Mortalidad por sepsis neonatal

— Edad

— Sexo

— Edad gestacional al nacimiento

Variables
intervinientes:

— Peso al nacer

— Cultivo

Sepsis temprana

| Diagnadstico de sepsis por tiempo
de instauracion

Sepsis tardia
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VARIABLE INDICADOR ESCALA INSTRUMENTO Y | EXPRESION FINAL DE LA | ITE DEFINICION
DE PROCEDIMIENTO VARIABLE M OPERACIONAL DE LA
MEDICION DE MEDICION VARIABLE
Amplitud de | Valores Cualitativa Ficha de recoleccion de | ¢El paciente presenta amplitud de | 6 La variable Amplitud de
distribucién | laboratoriales de nominal datos distribucion eritrocitaria entre 11.5 distribucién eritrocitaria
eritrocitaria amplltUd de -16.5%"? normal
normal distribucion 1) Si se expresara con
(ADE: 11.5- eritrocitaria entre 2) No (indica ADE elevada) 1 Si, 2. I\_lo, de acqerdo ala
16.5%) 11.5-16.5% informacion obtenida en la
' historia clinica neonatal.
Amplitud de | Valores Cualitativa Ficha de recoleccion de | ¢El paciente presenta amplitud de | 7 La variable Amplitud de
distribucion | laboratoriales de nominal datos distribucion eritrocitaria >16.5%? distribucion eritrocitaria
eritrocitaria | amplitud de a) Mayor a 16.5% y menor a elevada
elevada distribucion 18% se expresara con 1: >16.5%
(ADE eritrocitaria mayor b) Mayor a 18% y menor a y <18%; 2: >18% y <20%); 3:
>16.5%) a16.5% 20% > 20%, de acuerdo a la
' ¢) Mayora20% informacién obtenida en la
historia clinica neonatal.
Cultivo Hemocultivo u otro | Cualitativa Ficha de recoleccion de | El paciente cuenta con diagndstico | 8 La variable Cultivo se
cultivo con nominal datos de sepsis expresara con: 1: cultivo; 2:
resultado a) Si, con cultivo sepsis clinica, de acuerdo a la
b) Sepsis clinica informacién obtenida en la
historia clinica neonatal.
Severidad del | Afecciobnde unoo | Cualitativa Ficha de recoleccion de | ¢El paciente tuvo afeccion de algun | 9 La variable Severidad del
cuadro mas sistemas nominal datos sistema (respiratorio, renal, etc.) cuadro séptico se expresara
séptico durante el cuadro durante el cuadro septico? con
de sepsis. a) No — Sepsis no complicada 1: No — Sepsis no
b) Si— Sepsis severa complicada, 2: Si — Sepsis
c) Afeccidn cardiovasculary severa, 3: Afeccion
PAM <60 — Shock séptico cardiovascular y PAM <60 —
Shock séptico, de acuerdo a
la informacion obtenida en la
historia clinica neonatal.
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Mortalidad | Muerte a causade | Cualitativa Ficha de recoleccion de | ¢El paciente fallecié a causade la | 10 La variable Mortalidad por
por sepsis sepsis neonatal nominal datos sepsis neonatal? sepsis neonatal se expresara
neonatal a) Si con
b) No 1: Si, 2: No, de acuerdo a la
informacién obtenida en la
historia clinica neonatal.
Edad Horas o dias de Cuantitativa Ficha de recoleccion de | Edad: (en horas o dias cumplidos) | 1 La variable edad se expresara
vida De razén datos en namero de horas (hasta las
72 horas) o dias de acuerdo a
la informacion obtenida en la
historia clinica neonatal.
Sexo Sexo al que Cualitativa Ficha de recoleccién de | Sexo: 2 La variable sexo se expresara
pertenece desde el | Nominal datos a) Masculino como 1: femenino; 2:
nacimiento a) Femenino masculino, de acuerdo a la
informacién obtenida en la
historia clinica neonatal.
Edad Clasificacion segln | Cuantitativa de | Ficha de recoleccion de | Edad gestacional al nacimiento: 3 La variable Edad gestacional
gestacional al | las semanas de intervalo datos a) Pretérmino (28-36 6/7 al nacimiento se expresara en
nacimiento | 9estacion antes del semanas) relacion a las semanas de
parto b) A término (37-41 6/7 gestacion antes del parto en
semanas) 1: pretérmino, 2: a término y
c) Postérmino (>42 semanas) 3: postérmino, de acuerdo
con la informacion obtenida
en la historia clinica
neonatal.
Peso al nacer | Peso medido en Cuantitativa de | Ficha de recoleccion de | Peso al nacimiento: 4 La variable Edad gestacional

gramos al momento
del parto

intervalo

datos

a) >4000g Macrosémico
b) Adecuado peso al nacer:

al nacimiento se expresara en
relacion a las semanas de

2500-4000g gestacion antes del parto en
d) Bajo peso al nacer: 1500- a) macrosémico, b)
2499¢ adecuado, ¢) bajo peso al
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e) Muy bajo peso al nacer:
1000-1499¢

f) Extremadamente muy bajo
peso al nacer <1000g

nacer, d) muy bajo peso al
nacer y e) extremadamente
muy bajo peso al nacer de
acuerdo con la informacion
obtenida en la historia clinica
neonatal.

Diagnostico
de sepsis por
tiempo de
instauracion

Inicio del cuadro
antes de las 72
horas de nacido.

Cualitativa
nominal

Ficha de recoleccion de
datos

¢El cuadro de sepsis inicié antes de
las 72 horas de nacido?

a) Si (sepsis temprana)

b) No (sepsis tardia)

La variable Diagndstico de
sepsis por tiempo de
instauracion

se expresara con

1: Si (sepsis temprana), 2: No
(sepsis tardia), de acuerdo a
la informacion obtenida en la
historia clinica neonatal.
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CAPITULO I1l: METODO
3.1. Alcance del estudio

El presente trabajo corresponde a un estudio de alcance explicativo, donde se
pretende establecer la asociacion entre amplitud de distribucion eritrocitaria elevada
y mortalidad en pacientes con sepsis neonatal en el Hospital Hospital Adolfo Guevara
Velazco EsSalud Cusco, 2020-2023.

Se trata de una investigacion de tipo analitico no experimental del tipo casos y
controles, que se desarrollard para determinar la asociacion entre amplitud de
distribucidn eritrocitaria elevada y mortalidad en pacientes con sepsis neonatal en el
Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco - EsSalud de la ciudad del Cusco en el
periodo 2020 -2023.

Los estudios casos y controles son Utiles para problemas de salud poco frecuentes
porgue optimizan el tiempo y recursos, puesto que si se trata de una enfermedad rara
permite abordar los pocos casos que se tienen hasta el momento del estudio y
compararlos con su grupo de referencia controles en busqueda de los posibles
factores de riesgo. Se pueden estudiar multiples factores de riesgo (causas
potenciales) para una sola enfermedad, son mas rapidos de laborar y conducir ya que
la busqueda de factores de riesgo se hace en una sola ocasion mediante la aplicacion
del instrumento o técnica y como no habra seguimiento a través del tiempo se puede
llegar a conclusiones mas rapido. Requieren menos sujetos de estudio porque la
informacién requerida se obtiene en una sola ocasion y como carece de seguimiento
no hay posibilidad de pérdida de sujetos de estudio como puede ocurrir en una
cohorte, ergo no habra que amortiguar el peso de las pérdidas potenciales mediante
el aumento de tamafio de muestra y a diferencia de un estudio transversal, la mayoria

de casos Yy controles, requieren una muestra menor ya que no necesariamente
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pretenden ser representativos de todo una poblacidn, sino de subgrupos de personas
con determinada enfermedad o sin ella. Finalmente, no representan ningun riesgo
para los sujetos, ademéas de los riesgos inherentes propios de la enfermedad que
padecen, ya que se trata de un estudio observacional y el seguimiento se da atréas en
el tiempo a travées de la memoria de los sujetos de estudio o a través de expedientes

clinicos 4.

3.2. Disefio de investigacion

El presente estudio de casos y controles corresponde a un disefio de tipo
observacional, que pretende establecer asociacién causal entre la amplitud de
distribucidn eritrocitaria elevada y la mortalidad en pacientes con sepsis neonatal del
Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco - EsSalud de la ciudad del Cusco en el
periodo 2020 -2023.

Los estudios de casos y controles son estudios epidemioldgicos de disefio analitico
no experimental, epidemiolégico porque busca estudiar a través de la descripcién y
analisis un problema de salud que afecta a la poblacion, analitico porque su disefio
tiene el proposito establecer relaciones causales y no experimental debido a que el
investigador solo observa la realidad sin manipular ningin elemento de ella. Los
sujetos que tienen enfermedad o caracteristicas de estudio son denominados casos,
mientras que los sujetos que no tienen el evento de interés son denominados
controles. En este tipo de estudios se identifica un grupo de sujetos con determinada
enfermedad para después compararlo con otro grupo de individuos sin la enfermedad
de acuerdo con la proporcion de exposicion a diferentes factores que hayan tenido

ambos grupos 314,
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Direccidn del estudio

1\

Casos expuestos

Casos no expuestos

[Poblacic’m de estudio}

Controles
expuestos

Controles no
expuestos

Pasado Tpresente

3.3. Pablacion

(K]

La poblacion de estudio seran todos los pacientes neonatos nacidos vivos atendidos
en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco entre los afios 2020-2023. Los datos
obtenidos directamente de la base de datos del Hospital Nacional Adolfo Guevara
Velasco, revelan: 3039 nacidos vivos durante el afio 2020, 2472 nacidos vivos
durante el afio 2021, 2694 nacidos vivos durante el afio 2022 y 2544 nacidos vivos
durante el afio 2023. La sumatoria da un total de 10749 neonatos nacidos vivos entre

los afios 2020 y 2023, siendo este el valor numérico de la poblacién.
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3.4. Muestra
3.4.1. Criterios de seleccion
3.4.1.1. Criterios de seleccion de casos
a. Criterios de inclusion
- Pacientes neonatos nacidos vivos atendidos en el Hospital Nacional
Adolfo Guevara Velasco entre los afios 2020-2023 que desarrollaron
sepsis neonatal y cuenten con hemograma que incluya el parametro
de amplitud de distribucion eritrocitaria con valores mayores a
16.5%.
- Neonatos de cualquier sexo.
b. Criterios de exclusion
- Pacientes neonatos nacidos vivos atendidos en el Hospital Nacional
Adolfo Guevara Velasco entre los afios 2020-2023 que desarrollaron
sepsis neonatal sin hemograma o hemograma que no incluya el
pardmetro de amplitud de distribucidn eritrocitaria.
- Pacientes con historia clinica incompleta o datos ilegibles.

- Otras comorhilidades, como anemia, falla renal, etc.

3.4.1.2. Criterios de seleccion de controles
a. Criterios de inclusion
- Pacientes neonatos nacidos vivos atendidos en el Hospital Nacional
Adolfo Guevara Velasco entre los afios 2020-2023 que desarrollaron
sepsis neonatal y cuenten con hemograma que incluya el parametro
de amplitud de distribucion eritrocitaria con valores menores a

16.5%.
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- Neonatos de cualquier sexo.
b. Criterios de exclusion
- Pacientes neonatos nacidos vivos atendidos en el Hospital Nacional
Adolfo Guevara Velasco entre los afios 2020-2023 que desarrollaron
sepsis neonatal sin hemograma o hemograma que no incluya el
pardmetro de amplitud de distribucion eritrocitaria.

- Pacientes con historia clinica incompleta o datos ilegibles.

3.4.2 Muestra y tamafio de muestra
Para calcular el tamafio de muestra, se realizard muestreo aleatorio simple
donde:
e Tamafio de poblacion: 10749 neonatos
e Margen de error: 6%
e p:50%
¢ Nivel de confianza 95%
Para realizar el calculo del tamafio de la muestra de la presente investigacion

se utilizé el programa EPIdat versién 7.2.5.0, obteniendo los siguientes

resultados:
StatCale - Sample Size and Power
For simple mndom sampling. leave design effect and clusters equal to 1.
Confidence  Cluster Total
Population size: 10749 Level Swe Sample
80% 113 113
Expected frequency: 50 % 90% 185 185
95% 260 260
Acceptable Margin of 6| |
Error
97% nz n7
Design effect 1.0 39% 442 442
99.9% 703 703
Clusters: 1
99.99% 958 958
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Se tiene como muestra 260 neonatos, los cuales se agruparan en casos Yy
controles en relacion 2:1, de modo que el nimero de casos es 173 y los

controles 87.

3.5. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

En este proyecto de investigacion se usara la técnica de revision documentaria de
historias clinicas, para lo cual se pedira la autorizacién correspondiente a la direccion
del Hospital Adolfo Guevara Velasco-EsSalud de la ciudad del Cusco. Se
seleccionard a los participantes del estudio, tomando en cuenta los criterios de
inclusion y exclusion para luego revisar cada una de las historias clinicas de los
participantes.

El instrumento para la recoleccion de datos seran formatos elaborados y disefiados
para este proyecto de investigacion donde se consideraran: sexo, edad gestacional al
nacimiento, diagndstico de sepsis por cultivo confirmatorio, diagnostico de sepsis
por tiempo de instauracién, amplitud de distribucion eritrocitaria normal (ADE: 11.5-
16.5%), amplitud de distribucion eritrocitaria elevada (ADE >16.5%) y mortalidad

por sepsis neonatal.

3.6. Validez y confiabilidad de instrumentos.
Se elabor6 un cuadernillo para la validacion del instrumento mediante el criterio de
expertos y método de distancia de un punto medio, el cual se entreg0 a 3 especialistas,
expertos en el tema del proyecto de investigacion. EI cuadernillo contiene las
instrucciones que los especialistas deben tener en cuenta al momento de calificar el
instrumento, el planteamiento del problema, problema general, objetivo general,

objetivos especificos, variables, ficha de recoleccion de datos que se usara en la
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revision documentaria de historias clinicas y la hoja de preguntas que los
especialistas deben contestar para validar el instrumento.

El instrumento se encuentra validado por la puntuacion que cada especialista ha dado
al instrumento, cuyo detalle se encuentra en el anexo de “validacion de
instrumentos”.

Para evaluar la confiabilidad de los instrumentos se us6 el método de punto medio
(DPP), el valor hallado del DPP en nuestro estudio fue de 0.7, a través del cual se
mostro que el instrumento tiene la categoria A (Adecuacidn total), lo que permite su

aplicacion.

3.7. Plan de anélisis de datos
Se realizara el andlisis de datos entre las variables independientes y la variable
dependiente con un anélisis bivariado y multivariado.
En el andlisis bivariado se establecera asociacion entre las variables del estudio en
tablas tetracdricas para relacionar las categorias de tipo nominal de dos variables,

como en el siguiente ejemplo:

VARIABLE DEPENDIENTE

Sl NO
Expuestos a b
No expuestos c d

OR= 0.00, IC 95% [0.00 — 0.00], p=0.000
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Para valorar la asociacion se utilizara la razon de Momios u Odds Ratio, donde se
utilizard tablas de contingencia constituidas para sefialar la probabilidad que existe
en la asociacion entre las variables, es decir si cada variable independiente es un
factor asociado a la variable dependiente, con la siguiente formula:

R_a/b_ad
~¢/d  bc

Si el valor del O.R es >1, el factor es considerado un factor de riesgo respecto a la
variable dependiente, pero este valor puede ser calculado al azar, es por eso que se
debe calcular si los resultados alcanzados son o no estadisticamente significativos,
eso quiere decir que para que los resultados de asociacion sean validos, se requiere
que estos resultados sean estadisticamente significativos.

Para que los resultados sean estadisticamente significativos se utilizara la
significancia estadistica que se evaluara a través de los valores de “p”, calculando el
chi cuadrado y los intérvalos de confianza (IC) al 95%. Para que el valor de “p” nos
muestre si existe 0 no asociacion estadisticamente significativa entre la variable
independiente respecto a la variable dependiente que esta en evaluacion, el valor de
“p” debe ser < 0.05, siendo el valor minimo del intérvalo de confianza >1, por lo
tanto se considerara que este valor es mas fiable cuando mas se aleje de la unidad.
Luego todos los valores mencionados se colocaran en la tabla de contingencia
elaborada, donde se mostraran los resultados de la siguiente manera: OR = 0.00, P <
0.05, IC 95% [0.00 — 0.00].

Para el analisis multivariado es importante considerar la posibilidad de que otras
variables ajenas estén produciendo las asociaciones encontradas, lo cual es posible
controlar mediante el andlisis estratificado de las variables de estudio, a través de

regresion logistica binaria, lo que nos daréa resultados mucho mas confiables. Se usara

53

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




Universidad o . . .
Andina Repositorio Digital

del Cusco

un conjunto de variables independientes o predictores similares al modelo de la
regresion lineal maltiple, que éste caso serian las variables independientes, las cuales
se interceptan con la variable dependiente dicotdmica, que en este caso es la
mortalidad por sepsis neonatal. Para realizar este procedimiento de analisis se
utilizara el paquete estadistico SPSS 29.0.1.0; producto del cual se obtendra el OR
ajustado, el que se acompariara del célculo de los estadisticos que muestren si existe
o0 no significancia estadistica, es decir se evaluara en valor de “p” y los intérvalos de
confianza al 95%. La interpretacion serd la misma que en el caso del anélisis

bivariado.
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CAPITULO IV: RESULTADOS
4.1. Resultados respecto a los objetivos especificos

Tabla N°01: Amplitud de distribucion eritrocitaria elevada en relacion con la severidad

CASOS CONTROLES
ADE ELEVADO | ADE NORMAL .
n=173 n=87
n % n %
SEPSIS SEVERA 65 37.6% 10 11.5% | <0.001 | 4.634 2.240-9.589
SEPSIS NO
0, 0,
COMPLICADA 108 | 62.4% 77 88.5%
TOTAL 173 100% 87 100%
CASOS CONTROLES
ADE ELEVADO | ADE NORMAL .
SHOCK (>16.5%) (11.5-16.5%) P OR IC (95%)
n=173 n=87
n % n %
SHOCK 17 9.8% 2 2.3% 0.028 4.631 | 1.045-20.525
NO SHOCK 156 | 90.2% 85 97.7%
TOTAL 173 100% 87 100%

Fuente: Elaboracién propia en SPSS v. 29.0.1.0 en base a los datos recolectados

Anélisis:

Segun la tabla N°L: En el primer cuadro, en el analisis, se encontrd asociacion
significativa entre amplitud de distribucion eritrocitaria elevada con respecto a sepsis
severa con un OR = 4,634 lo cual indica que tener la amplitud de distribucion eritrocitaria
mayor a 16.5% incrementa, 4,6 veces de presentar sepsis severa, siendo estadisticamente
significativo, con un valor P = 0.0004 (siendo menor a 0.05) y un IC95% de [2.240-

9.589].
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En el segundo cuadro, en el analisis, se encontrd asociacion significativa entre amplitud
de distribucion eritrocitaria elevada con respecto al shock, definido para la presente
investigacién como afeccion cardiovascular y PAM < 60 (shock séptico) en contamos
que existe fuerza de relacion con un OR =4.631 de modo que la amplitud de distribucién
eritrocitaria elevada podria incrementar el riesgo en 4.6 veces de tener shock. Es una
asociacion estadisticamente significativa, con un valor P = 0.028 (menor a 0.05) y un

1C95% de [1.045-20.525].

Tabla N°02: Amplitud de distribucion eritrocitaria elevada en relacion con la muerte

neonatal
CASOS CONTROLES
MUERTE ADE ELEVADO | ADE NORMAL .
NEONATAL (>16.5%) (11.5-16.5%) P OR IC (95%)
n=173 n=87
n % n %
Sl 22 12.7% 2 2.3% 0.006 6.192 | 1.421-26.977
NO 151 87.3% 85 97.7%
TOTAL 173 100% 87 100%

Fuente: Elaboracién propia en SPSS v. 29.0.1.0 en base a los datos recolectados

Anélisis:

Segun la tabla N°2: Los resultados sugieren que existe una asociacion entre las variables
bajo investigacion, con un OR = 6.192 que indica un aumento en el riesgo de 6,192 veces
de mortalidad en pacientes que poseen la amplitud de distribucion eritrocitaria elevada.
Con un valor P = 0,006 (menor a 0.05) e 1C95% de [1.421-26.977] esta relacion es

estadisticamente significativa.
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Tabla N°03: Amplitud de distribucion eritrocitaria elevada en pacientes diagnosticados

con sepsis neonatal con cultivo confirmatorio

CASOS CONTROLES
ADE ELEVADO | ADE NORMAL
SEPSIS (>16.5%) (11.5-165%) | P OR IC (95%)
n=173 n=87
n % n %
CULTIVO 22 | 127% | 2 | 23% | 0.006 | 6.192 | 1.421-26.977
CLINICA 151 | 87.3% | 85 | 97.7% | 0.006 | 0.161 | 0.037-0.704
TOTAL 173 | 100% | 87 | 100%

Fuente: Elaboracién propia en SPSS v. 29.0.1.0 en base a los datos recolectados

Anélisis:

Segun la tabla N°3: Se demuestra que, la amplitud de distribucion eritrocitaria elevada
mayor a 16.5% tiene relacién con los casos de sepsis con cultivo con OR = 6.192, valor
P = 0.006 (menor a 0.05) e IC 95% de [1.421-26.977] que es estadisticamente
significativa. A diferencia de la amplitud de distribucion eritrocitaria >16.5% en relacion
con los casos de sepsis con cultivo negativo (sepsis clinica) con OR =0.161 que indica la
no existencia de relacion como factor de riesgo en pacientes con sepsis clinica, teniendo

un valor P = 0.006 (menor a 0.05) e IC 95% de [1.421-26.977].

4.2. Resultado respecto al objetivo general
Tabla N°04: Valor de amplitud de distribucion eritrocitaria elevada como factor predictor
de severidad y mortalidad por Sepsis Neonatal en el Hospital Nacional Adolfo Guevara

Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023.
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ADE ELEVADO P OR IC (95%)
(>16.5%)
MORTALIDAD 0.006 6.192 1.421-26.977
SEPSIS SEVERA <0.001 4.634 2.240-9.589
SHOCK 0.028 4.631 1.045-20.525
ADE ELEVADO P OR IC (95%)
(>18%)
MORTALIDAD <0.001 21 6.046-72.938
SEPSIS SEVERA <0.001 5.875 3.269-10.558
SHOCK <0.001 24.016 5.396-106.888
ADE ELEVADO P OR IC (95%)
(>20%)
MORTALIDAD <0.001 23.367 7.729-70.649
SEPSIS SEVERA <0.001 9.488 2.983-30.180
SHOCK <0.001 26.213 8.354-82.250

Fuente: Elaboracion propia en SPSS v. 29.0.1.0 en base a los datos recolectados

Anélisis:

Segun la tabla N°4: Los resultados indican que la amplitud de distribucion eritrocitaria
>16.5% tiene relacion con la mortalidad y severidad (sepsis severa, shock) ya que los
valores de OR superan el valor de 1y que tiene significancia estadistica por tener un valor
P < 0.05 dentro de los intervalos de confianza al 95%. De igual manera los resultados
indican que la amplitud de distribucién eritrocitaria >18% tiene asociacién

estadisticamente significativa con la mortalidad (OR =21, p <0.001 e IC: 6.046-72.938),
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sepsis severa (OR = 5.875, p < 0.001 e IC: 3.269-10.558) y shock (OR = 24.016, p <
0.001 e IC: 5.396-106.888). Finalmente, los resultados muestran que la amplitud de
distribucion eritrocitaria >20% tiene asociacion estadisticamente significativa con la
mortalidad (OR =23.367, p < 0.001 e IC: 7.729-70.649), sepsis severa (OR =9.488, p <
0.001 e IC: 2.983-30.180) y shock (OR =26.213, p < 0.001 e IC: 8.354-82.250), dando a
ver que a mayor valor de ADE mayor riesgo de severidad (sepsis severa, shock) y

mortalidad.

Tabla N°05: Caracteristicas de los neonatos participantes

AoE CONTROLES
AD(EE:;E;?)DO ADE NORMAL
- 1'73° (11.5-16.5%)
- n=87
n % n %
Femenino
62 35.8% 32 36.8%
Masculino
111 64.2% 55 63.2%
173 100% 87 100%
TOTAL
Macrosémico >4000g 11 6.4% 3 3.4%
Ad d | 3999-
ecuado p‘;:);g"acer 119 68.8% 70 80.5%
Bajo peso al nacer 2499-1500g
34 19.7% 13 14.9%
Muy baj | 1499-
ty hajo pisocz)gg"acer 5 2.9% 1 1.1%
E -
xtremadamente muy bajo peso 4 5 3% 0 0%
al nacer <1000g
TOTAL 173 100% 87 100%
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A termino
119 68.8% 67 77%
Pre termino
54 31.2% 20 23%
173 100% 87 100%
TOTAL
Sepsis temprana
148 85.5% 69 79.3%
Sepsis tardia
25 14.5% 18 20.7%
173 100% 87 100%
TOTAL

Fuente: Elaboracion propia en SPSS v. 29.0.1.0 en base a los datos recolectados

Andlisis:

Segln la tabla N°: Los resultados indican que los pacientes con la amplitud de

distribucidn eritrocitaria mayor a 16.5% fueron en su mayoria de sexo masculino (64.2%),

con peso adecuado al nacer (68.8%), a término (68.8%) y desarrollaron sepsis temprana

(85.5%).
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CAPITULO V: DISCUSION
5.1. Descripcion de los hallazgos més relevantes y significativos
De acuerdo al objetivo general, pudimos identificar que la amplitud de distribucion
eritrocitaria > 16.5% aumentaba el riesgo de presentar severidad (sepsis severa, shock
séptico) y de tener mayor mortalidad en comparacion con los pacientes que tenian la
amplitud de distribucion eritrocitaria entre 11.5- 16.5%. Asimismo, observamos que
valores de amplitud eritrocitaria >18% o > 20% aumentan considerablemente el riesgo de

presentar severidad (sepsis severa, shock séptico) y de tener mayor mortalidad.

5.2. Limitaciones del estudio
Nuestras limitaciones a lo largo del desarrollo de nuestra investigacion fue principalmente

el acceso a la base de datos de las historias clinicas.

5.3. Comparacion critica con la literatura existente

Con respecto a la severidad en los pacientes con amplitud de distribucién eritrocitaria
>16,5%, se presento que el 37.6% eran neonatos con sepsis severa (OR =4.634, p < 0.001
e IC: 2.240-9.589) indicandose una relacion estadisticamente significativa, siendo el ADE
>16.5% un predictor de severidad. Respecto a shock séptico en los pacientes con amplitud
de distribucion eritrocitaria >16,5%, se presentd que el 9.8% eran neonatos con shock
(OR = 4.631, p = 0.028 e IC: 1.045-20.525) indicandose una relacion estadisticamente
significativa. A diferencia de los siguientes estudios donde encontraron que el valor de
ADE es significativamente mayor en el shock séptico que en sepsis severa como muestran
el estudio de Akhnoukh M2 donde se observo que el ADE medio fue significativamente
mayor entre los recién nacidos con shock séptico (18,53 + 2,63%) en comparacion con

aquellos con sepsis severa (17,54 = 2,05%) y con sepsis (15,74 £ 2,12%), al igual que el
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estudio de Ellahony D el ancho de distribucion de los globulos rojos fue
significativamente elevado en los lactantes con shock séptico en comparacion con los que
tenian sepsis severa y los que tenian sepsis (P < 0,0001).

Con respecto a la mortalidad se observa en el 12.7% de los neonatos con ADE >16,5%
se observo que existe una asociacion entre las variables (OR = 6.192, p = 0.006 e IC:
1.421-26.977) estadisticamente significativa, al igual que el estudio de Ellahony D
donde mostré una asociacion positiva de ADE con la mortalidad OR = 1,31; IC 95%
(1,241-1,399), al igual que el estudio Akhnoukh M®2 donde encontraron que ADE tuvo
una sensibilidad del 87 % y una especificidad del 71,4 % en la prediccién de la mortalidad
entre los recién nacidos, con una precision general del 76 %.

El 12,7 % de los pacientes que presentaban la amplitud de distribucién eritrocitaria mayor
a 16.5% presentaron un cuadro de sepsis con cultivo (OR = 6,192, p =0,006 e IC: 1.421-
26.977) indicAndose una relacion estadisticamente significativa, contrario a los casos de
sepsis clinica donde no hubo relacion. Al igual que el estudio de Golhar S y co © donde
se observo un ADE anormal en el 46,15 % de los recién nacidos con hemocultivo positivo

(P < 0,0001).

5.4. Implicancias del estudio

El presente trabajo de investigacion busca encontrar si la amplitud de distribucion
eritrocitaria elevada es factor predictor de severidad y mortalidad por sepsis neonatal en
el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-Cusco, 2020-2023, brindando
informacién relevante para la prevencion, diagnostico y tratamiento oportuno y asi

disminuir o evitar complicaciones y la mortalidad en los neonatos.
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
CONCLUSION GENERAL
La conclusion es que los neonatos con sepsis con una amplitud de distribucion
eritrocitaria superior al 16.5% tienen un riesgo significativamente mayor de desarrollar
sepsis severa y enfrentar un aumento en la mortalidad. Esto resalta la importancia de este
parametro como un indicador potencial de prondstico en recién nacidos, como se observa
en el estudio realizado en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-

Cusco.

CONCLUSIONES ESPECIFICAS

1.-Se resalta la significativa asociacion entre la amplitud de distribucion eritrocitaria
elevada y la severidad (sepsis severa y el shock séptico). Se encontrd que una amplitud
de distribucidn eritrocitaria mayor a 16.5% se asoci6 con un aumento considerable en el
riesgo de desarrollar sepsis severa (OR = 4.634, p < 0.001 e IC: 2.240-9.589) y shock
séptico (OR = 6.192, p = 0.006 e IC: 1.421-26.977), asi como una amplitud de
distribucion eritrocitaria mayor a 18% se asocié con un aumento en el riesgo de
desarrollar sepsis severa (OR: 5.875, p< 0.001 e 1C95%: [3.269-10.558]) y shock (OR:
24.016, p< 0.001 e ICos5%: [5.396-106.888]) y con valores de amplitud de distribucién
eritrocitaria mayor a 20% se asocio un muy elevado incremento en el riesgo de desarrollar
sepsis severa (OR: 9.488, p< 0.001 e ICgs%: [2.983-30.180]) y shock (OR: 26.213, p<
0.001 e ICos%: [8.354-82.250]). Estos resultados, respaldados por valores
estadisticamente significativos, subrayan la importancia de considerar la amplitud de
distribucion eritrocitaria como un predictor potencial de severidad en los pacientes con
sepsis neonatal atendidos en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-

Cusco.
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2.- Revela una asociacion entre la amplitud de distribucion eritrocitaria mayor al 16.5%.
y la mortalidad en sepsis neonatal (OR = 4.631, p = 0.028 e IC: 1.045-20.525)
estadisticamente significativa, que aumenta acorde el valor de amplitud de distribucién
eritrocitaria aumenta, si es mayor a 18% (OR: 21, p< 0.001 e 1C95%: [6.046-72.938]) y
si es mayor a 20 % (OR: 23.367, p< 0.001 e ICgs%: [7.729-70.649]) con ello se resalta
considerar la amplitud de distribucion eritrocitaria como un predictor potencial de
mortalidad en los pacientes con sepsis neonatal atendidos en el Hospital Nacional Adolfo
Guevara Velasco ESSALUD-Cusco

3.- Los resultados muestran que existe una relacion significativa entre la amplitud de
distribucidn eritrocitaria mayor a 16.5% y los casos de sepsis neonatal con significancia
estadistica (OR = 6.192, p = 0.006 e IC: 1.421-26.977) como se observa en el estudio

realizado en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco ESSALUD-Cusco.

RECOMENDACIONES

Una recomendacion clave para la comunidad cientifica y futuras investigaciones es
realizar estudios que analicen la evolucion de la amplitud de distribucion eritrocitaria
(ADE) en pacientes con sepsis neonatal. Estos estudios pueden proporcionar informacion
crucial sobre cémo la ADE se relaciona con la progresion de la enfermedad y el
prondstico a largo plazo. Ademas, es fundamental investigar los mecanismos subyacentes
que conectan la ADE con la gravedad de la sepsis, lo que podria abrir nuevas vias

terapéuticas y mejorar la atencion clinica.

Una recomendacion importante para la comunidad médica seria considerar la amplitud
de distribucion eritrocitaria (ADE) como un biomarcador potencialmente Gtil en la
evaluacion de la gravedad y el pronostico de la sepsis neonatal. Los médicos deben estar

al tanto de los hallazgos que vinculan la ADE con la severidad de la enfermedad y la
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mortalidad, y pueden integrar esta medida en la evaluacién clinica de los neonatos con
sepsis. Ademas, se debe fomentar la realizacién de mas investigaciones para validar estos
hallazgos y entender mejor el papel de la ADE en la sepsis neonatal, lo que podria mejorar

la atencion y el manejo de estos pacientes en la practica clinica.

Al hospital se recomienda desarrollar programas de formacion continua para fortalecer el
conocimiento del personal médico sobre la amplitud de distribucion eritrocitaria (ADE)
y su relevancia en neonatologia. Estas acciones mejoraran la capacidad del personal para
utilizar la ADE como herramienta diagndstica y pronoéstica, incrementando la deteccion
temprana de complicaciones graves y mejorando la calidad de atencion y los resultados
clinicos. También se recomienda realizar investigaciones en diferentes grupos etarios

sobre la amplitud de distribucion eritrocitaria y las infecciones graves incluida la sepsis.

Se recomienda al servicio de neonatologia implementar protocolos especificos para el uso
de la amplitud de distribucion eritrocitaria (ADE) en la evaluacion y manejo de pacientes
neonatales. Esto incluye desarrollar y estandarizar protocolos clinicos, capacitar al
personal de neonatologia en la correcta interpretacion y uso de la ADE. Estas acciones
mejoraran la identificacion temprana de riesgos y facilitaran intervenciones rapidas y

efectivas, optimizando los resultados en neonatologia.
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AMPLITUD DE DISTRIBUCION ERITROCITARIA ELEVADA COMO FACTOR DE RIESGO DE MORTALIDAD POR SEPSIS
NEONATAL EN EL HOSPITAL ADOLFO GUEVARA VELASCO EsSALUD CUSCO, 2020-2023

RECOLECCION

PROBLEMA OBJETIVO HIPOTESIS VARIABLES | INDICADORES | METODOLOGIA | 5 PATD3Y
ANALISIS

PG: ¢Seré el valor de | OG: Determinar cudl | HG: La amplitud Variables - Valores Alcance: Regresion
amplitud de es el valor de amplitud | de distribucién independientes: laboratoriales de | El presente trabajo logistica bivariado
distribucion de distribucion eritrocitaria con - Amplitud de amplitud de corresponde a un binominal de
eritrocitaria un factor | eritrocitaria valores superiores a | distribucion distribucion estudio de alcance variables
predictor de considerado factor 16.5 % (elevada) es | eritrocitaria normal eritrocitaria entre | explicativo, donde se | dicotomicas:
severidad y predictor de severidad | factor predictor de | (ADE: 11.5-16.5%) 11.5-16.5% pretende establecer -OR
mortalidad por y mortalidad por severidad y - Amplitud de - Valores la asociacion entre -p<0.05
sepsis neonatal en el | sepsis neonatal en el mortalidad por distribucion laboratoriales de | amplitud de - 1C 95%
Hospital Nacional Hospital Nacional sepsis neonatal en | eritrocitaria elevada amplitud de distribucion
Adolfo Guevara Adolfo Guevara el Hospital (ADE >16.5%) distribucion eritrocitaria elevada | Anélisis
Velasco ESSALUD- | Velasco ESSALUD- Nacional Adolfo eritrocitaria y mortalidad en multivariado
Cusco, 2020-2023? | Cusco, 2020-2023. Guevara Velasco Variable dependiente: | mayor a 16.5% pacientes con sepsis | - OR ajustado

ESSALUD-Cusco, | - Mortalidad por - Muerte a causa | neonatal en el - p<0.05
PE 1: ¢(Es el valor de | OE1: Identificar como | 2020-2023. sepsis neonatal de sepsis neonatal | Hospital Hospital -1IC =95%
amplitud de varia el valor de Sexo al que Adolfo Guevara
distribucion amplitud de HEZ1: El valor de Variables pertenece desde el | Velazco EsSalud
eritrocitaria un factor | distribucion amplitud de intervinientes: nacimiento Cusco, 2020-2023.
predictor asociado a | eritrocitariay si es un | distribucién - Sexo
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la severidad del
cuadro séptico en los
recién nacidos
diagnosticados con
sepsis neonatal en el
Hospital Nacional
Adolfo Guevara
Velasco ESSALUD-
Cusco, 2020-2023?

PE 2: (Es el valor de
amplitud de
distribucion
eritrocitaria un factor
predictor asociado a
la mortalidad en los
recién nacidos
diagnosticados con
sepsis neonatal en el
Hospital Nacional
Adolfo Guevara
Velasco ESSALUD-
Cusco, 2020-2023?

PE3: ;Cual es el
valor de amplitud de
distribucion
eritrocitaria en los
pacientes
diagnosticados con

factor predictor de
severidad del cuadro
séptico en los recién
nacidos
diagnosticados con
sepsis neonatal en el
Hospital Nacional
Adolfo Guevara
Velasco ESSALUD-
Cusco, 2020-2023.

OEZ2: Identificar como
varia el valor de
amplitud de
distribucion
eritrocitaria y si es un
factor predictor de
mortalidad en los
recién nacidos
diagnosticados con
sepsis neonatal en el
Hospital Nacional
Adolfo Guevara
Velasco ESSALUD-
Cusco, 2020-2023.

OE3: Identificar el
valor de amplitud de
distribucion
eritrocitaria en los

eritrocitaria
elevado,
especialmente con
valores superiores a
18% es un factor
predictor asociado
a la severidad del
cuadro séptico en
los recién nacidos
diagnosticados con
sepsis neonatal en
el Hospital
Nacional Adolfo
Guevara Velasco
ESSALUD-Cusco,
2020-2023.

HE2: El valor de
amplitud de
distribucion
eritrocitaria
elevado,
especialmente con
valores superiores a
20% es un factor
predictor asociado
a mortalidad en los
recién nacidos
diagnosticados con
sepsis neonatal en

- Edad gestacional al
nacimiento:
Pretérmino (28-36 6/7
semanas), a término
(37-41 6/7 semanas) y
postérmino (>42
semanas).

- Diagnostico de
sepsis por cultivo
confirmatorio: Sepsis
probable, Sepsis
confirmada.

- Diagndstico de
sepsis por tiempo de
instauracion: Sepsis
temprana, Sepsis
tardia.

- Clasificacion
segun las semanas
de gestacion antes
del parto.

- Presencia de
cultivo de sangre
o liquido
cefalorraquideo
que aisle al agente
patogénico.

- Inicio del cuadro
antes de las 72
horas de nacido.

Tipo:

Se trata de una
investigacion de tipo
analitico no
experimental del tipo
casos y controles,
que se desarrollara
para determinar la
asociacion entre
amplitud de
distribucion
eritrocitaria elevada
y mortalidad en
pacientes con sepsis
neonatal en el
Hospital Nacional
Adolfo Guevara
Velasco - EsSalud de
la ciudad del Cusco
en el periodo 2020 -
2023.

Disefio:

El presente estudio
de casos y controles
corresponde a un
disefio de tipo
observacional, que
pretende establecer
asociacion entre
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sepsis neonatal en el | pacientes el Hospital amplitud de

Hospital Nacional
Adolfo Guevara
Velasco ESSALUD-
Cusco, 2020-2023?

diagnosticados con
sepsis neonatal en el
Hospital Nacional
Adolfo Guevara
Velasco ESSALUD-
Cusco, 2020-2023.

Nacional Adolfo
Guevara Velasco
EsSALUD-Cusco,
2020-2023.

HE3: El valor de
amplitud de
distribucion
eritrocitaria es
superior a 16.5%
en los pacientes
diagnosticados con
sepsis neonatal en
el Hospital
Nacional Adolfo
Guevara Velasco
EsSSALUD-Cusco,
2020-2023.

distribucion
eritrocitaria elevada
y mortalidad en
pacientes con sepsis
neonatal.
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INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

UNIVERSIDAD ANDINA DEL CUSCO

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

ESCUELA PROFESIONAL DE MEDICINA HUMANA

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS DE AMPLITUD DE DISTRIBUCION
ERITROCITARIA ELEVADA COMO FACTOR PREDICTOR DE SEVERIDAD Y
MORTALIDAD POR SEPSIS NEONATAL EN EL HOSPITAL ADOLFO
GUEVARA VELASCO EsSALUD CUSCO, 2020-2023

FICHA N°:
DATOS REQUERIDOS DATOS DEL PACIENTE
Edad
dias
horas (hasta las 72 horas)
Sexo a. Masculino D
b. Femenino D
Clasificacion segun edad a. Pretérmino (28-36 6/7 semanas) D
gestacional b. A término (37-41 6/7 semanas) D
c. Postérmino (>42 semanas) D
Peso al nacer c) >4000g Macrosémico D

d) Adecuado peso al nacer: 2500-4000g D
g) Bajo peso al nacer: 1500-2499¢ D
h) Muy bajo peso al nacer: 1000-1499g D

i) Extremadamente muy bajo peso al nacer

<1000g D
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1. RECOLECCION DE INFORMACION SOBRE SEPSIS NEONATAL

DATOS REQUERIDOS

DATOS DEL PACIENTE

Diagnostico de sepsis por

cultivo confirmatorio

¢El paciente presenta cultivo de sangre o liquido

cefalorraquideo positivo?

)
-

a. Si (sepsis confirmada)

b. No (sepsis clinica)

Diagndstico de sepsis por

tiempo de instauracion

¢El cuadro de sepsis inici6 antes de las 72 horas

de nacido?

a. Si (sepsis temprana) D

b. No (sepsis tardia)

2. RECOLECCION DE

INFORMACION SOBRE LA AMPLITUD DE

DISTRIBUCION ERITROCITARIA (¢Qué hemograma utilizaremos? Valores

en neonatos del hemograma)

DATOS REQUERIDOS

DATOS DEL PACIENTE

eritrocitaria >16.5%?

¢El paciente presenta a. Si D
amplitud de distribucién b. No D
eritrocitaria  entre  11.5-

16.5%7?

¢El paciente presenta a. Si D
amplitud de distribucion b. No

-

Valor de ADE (%): (Registrar si tiene mas de uno)
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3. RECOLECCION DE INFORMACION DE MORTALIDAD POR SEPSIS

NEONATAL
DATOS REQUERIDOS DATOS DEL PACIENTE
Muerte a causa de sepsis a) SI D

neonatal b) NOD

4. RECOLECCION DE INFORMACION DE SEVERIDAD DEL CUADRO

SEPTICO
DATOS REQUERIDOS DATOS DEL PACIENTE
Afeccion de uno o mas|a) No - Sepsis no complicada D

sistemas durante el cuadro de

b) Si-— Sepsis severa D
c) Afeccion cardiovascular y PAM <60 — Shock

séptico D

sepsis.
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HOJA DE PREGUNTAS PARA VALIDACION SOBRE LA INVESTIGACION
“AMPLITUD DE DISTRIBUCION ERITROCITARIA ELEVADA COMO FACTOR
PREDICTOR DE SEVERIDAD Y MORTALIDAD POR SEPSIS NEONATAL EN EL

HOSPITAL ADOLFO GUEVARA VELASCO EsSALUD CUSCO, 2020-2023”

1.- (Considera Ud. que las preguntas del instrumento miden lo que pretenden medir?

1 2 3 4 5

2.- ¢Considera Ud. que la cantidad de preguntas registradas en esta version son

suficientes para tener comprension de la materia de estudio?

1 2 3 4 5

3.- ¢Considera Ud. que las preguntas contenidas en este instrumento son una muestra

representativa del universo materia de estudio?

1 2 3 4 5

4.- ;Considera Ud. si aplicamos en reiteradas oportunidades este instrumento a muestras

similares, obtendremos también datos similares?

1 2 3 4 5

5.- ¢Considera Ud. que los conceptos utilizados en este instrumento son todos y cada

uno de ellos propios de las variables de estudio?

1 2 3 4 5

6.- ¢Considera Ud. que todos y cada una de las preguntas contenidos en este

instrumento tiene los mismos objetivos?

1 2 3 4 5
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7.- ;Considera Ud. que el lenguaje utilizado en el presente instrumento es claro y

sencillo y no da lugar a diversas interpretaciones?

1

2

3 4 5

8.- ¢Considera Ud. que la estructura del presente instrumento es adecuada al tipo de

usuario a quién se dirige el instrumento?

1

2

9.- ¢Estima Ud. que las escalas de medicidn utilizadas son pertinentes a los objetivos de

materia de estudio?

10.- ¢Qué aspecto habria que modificar o que aspectos tendrian que incrementarse o

suprimirse?

MUCHAS GRACIAS POR SU COLABORACION

Camilo André Rivas Ramos

Adriana Almendra Trinidad Trejo Caballero
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VALIDACION DE INSTRUMENTOS

Validez a criterio de expertos, utilizando el método DPP (distancia del punto medio)

PROCEDIMIENTO

Se construyd una tabla donde colocamos los puntajes por items y sus respectivos

promedios, brindados por cuatro especialistas en el tema.

NUMERO PROMEDIO

DE ITEMS A B C
1 5 5 5 5.0
2 4 4 5 4.3
3 5 5 5 5.0
4 5 5 5 5.0
5 5 5 5 5.0
6 5 5 5 5.0
7 5 5 5 5.0
8 5 5 5 5.0
9 5 5 5 5.0

Con los promedios hallados se determind la distancia del punto mdltiple (DPP) mediante

la siguiente ecuacion:

DPP = /(X— Y)2+ (X=Y,)2 + -+ (X — Yo)2
Donde
X=valor maximo en la escala concedido para cada item

Y= promedio de cada item

79
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DPP =

JGE—52+(5-43)2+(5-52+ 5-52+5-52+(5-52+(5-5%+ (5— 572+ (5- 5)

Si DPP es igual a cero, significa que el instrumento posee una adecuacion total con lo que

pretende medir, por consiguiente, puede ser aplicado para obtener informacion.

Resultado: DPP=0.7

Determinando la distancia maxima (D méax.) del valor obtenido respecto al punto de

referencia cero (0), con la ecuacion:

Dimax = v/(x1 = D2+ (X3 — D? + -+ (xo — 1)?
Donde:

X=valor maximo en la escala concedido para cada item.
Y=1

Dmax =

JE-12+G-12+ G-12+ G-1%+ G-12+ G-12+ G-12+ (5-1)2+ 5-1)2

D (max) =12

D (méx.) se dividié entre el valor maximo de la escala:

Resultado: 12/5=2.4

Con este ultimo valor hallado se construyd una escala valorativa a partir de cero, hasta
llegar al valor D max.; dividiéndose en intervalos iguales entre si denominados de la

siguiente manera:

A= adecuacion total

B=adecuacion en gran medida
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C= adecuacion promedio
D= escasa adecuacion
E= inadecuacién

A
24 B
48 C
72 D
96 E

12

El punto DPP se localizo en las zonas A o B, en caso contrario la encuesta requeriria

reestructuracién y/o modificacion; luego de las cuales se someterias nuevamente a juicio

de expertos.
CONCLUSION. -

El valor hallado del DPP en nuestro estudio fue de 0.7 encontrandose en la zona A, lo

cual significa adecuacion total, lo que permite su aplicacion.
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