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RESUMEN

La investigacion tuvo como objetivo determinar el rendimiento diagndstico de la Proteina C
Reactiva (PCR) para Sepsis Neonatal Temprana en neonatos del Hospital Luis Heysen

Inchaustegui durante el 2023. La metodologia utilizada fue de método analitico, enfoque



cuantitativo y disefo transversal. La muestra estuvo conformada por 173 neonatos con diagnostico
definitivo de sepsis neonatal temprana descrita en la epicrisis de la historia clinica electronica y
126 neonatos sanos. Se empled una técnica de analisis documental por medio de una ficha de
recoleccion de datos, para posterior a ello ser analizados en el programa estadistico RStudio, se
crearon graficos ROC y se calculo el area bajo la curva, utilizando ademas la prueba de Chi
cuadrado y la prueba de la suma de rangos de Wilcoxon y el indice de Youden; considerando
significativo un p<0.05. Como resultados, se demostré que la PCR tuvo un buen rendimiento
diagnostico con una sensibilidad del 73% y especificidad de 92.5%, VPP de 87.6% y VPN de
82.5%, hallando ademas como punto de corte 6ptimo un PCR >0.65 mg/dl con un AUC de 0.828.
En relacion al sexo se evidencid sensibilidad mayor en varones (83.6 % vs. 58.5%), y una
especificidad ligeramente superior en mujeres (93% vs. 91%). En conclusion, la Proteina C
Reactiva demostrd ser un biomarcador con un buen rendimiento diagndstico para sepsis neonatal

temprana.

Palabras clave: Sepsis neonatal temprana, Proteina C Reactiva, Rendimiento diagndstico

(DeCS/MeSH)

ABSTRACT

The objective of the research was to determine the diagnostic performance of, C-Reactive Protein
(PCR) for Early Neonatal Sepsis in neonates at the Luis Heysen Inchaustegui Hospital during

2023. The methodology used was analytical method, quantitative approach and cross-sectional



design. The sample consisted of 173 neonates with a definitive diagnosis of early neonatal sepsis
described in the epicrisis of the electronic medical record and 126 healthy neonates. A
documentary analysis technique was used by means of a data collection form, for subsequent
analysis in the RStudio statistical program, ROC graphs were created and the area under the curve
was calculated, also using the Chi-square test and the Wilcoxon rank sum test and the Youden
index; a p<0.05 was considered significant. As results, it was demonstrated that PCR had a good
diagnostic performance with a sensitivity of 73% and specificity of 92.5%, PPV of 87.6% and
NPV of 82.5%, also finding as optimal cut-off point a CRP >0.65 mg/dl with an AUC of 0.828. In
relation to sex, there was greater sensitivity in men (83.6% vs. 58.5%), and a slightly higher
specificity in women (93% vs. 91%). In conclusion, C-reactive protein proved to be a biomarker

with a good diagnostic performance for early neonatal sepsis.

Key words: Early neonatal sepsis, C-Reactive Protein, Diagnostic yield (DeCS/MeSH).

INTRODUCCION

La intencion de la presente tesis es determinar el rendimiento diagnoéstico de la PCR para Sepsis
Neonatal Temprana en neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui durante el 2023. Por

consiguiente, se describe el contenido de cada capitulo del estudio.
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Con respecto al capitulo I, se refiere a la problematica en relacion a la sepsis neonatal temprana.
Asi mismo se exhibe la formulacion del problema general y especificos, acompanados de los
objetivos y planteando la justificacion de la realizacion de la presente tesis con las respectivas

limitaciones del estudio.

En el capitulo II, se muestran los diversos estudios realizados previamente, conformados por
investigaciones nacionales e internacionales; adicionalmente, se plantea la base tedrica del tema a

tratar.

En capitulo III, se describe la metodologia de investigacion de la presente tesis; ademas, se

presenta la poblacion de estudio y el plan de procesamientos de datos.

En el capitulo IV, se plantean los resultados analiticos en tablas y graficos estadisticos, realizando
la comparacion de los resultados obtenidos con estudios previos con el fin de realizar la discusion

correspondiente.

Finalmente, en el capitulo V se explican las conclusiones y recomendaciones a las que se logrd en

el ejecutado estudio.



1.1.

CAPITULO I: EL PROBLEMA

Planteamiento del problema

La Sepsis neonatal se define como una enfermedad sistémica de respuesta a la invasion y
proliferacion de microorganismos de origen bacteriano, viral o fungico en el torrente
sanguineo (1). Se puede clasificar como Sepsis temprana si las manifestaciones clinicas
aparecen en las primeras 72 horas de vida, o Sepsis Tardia por el inicio de los sintomas
después del mismo tiempo, esta subdivision permite diferenciar el origen de la infeccion

(materna o ambiental), los gérmenes responsables y el inicio de un tratamiento antibidtico.

2)

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), durante el afio 2022, en todo el mundo
fallecieron 2.3 millones de neonatos (< 28 dias de vida), produciéndose 6500 muertes de
recién nacidos por dia. El 75% de los decesos ocurren dentro de la primera semana de
vida, siendo aproximadamente 1 millon aquellos que fallecen durante las primeras 24 hrs.
siendo las principales causas de defuncion: el parto prematuro, complicaciones
relacionadas con el parto, infecciones y los defectos congénitos. (3) Aunque la cifra mas
reciente es inferior a la registrada en el 2019, afio en que se reportaron 2,4 millones de

muertes, las defunciones neonatales aun representan aproximadamente el 47% de



mortalidad infantil global. La disminucién de la mortalidad neonatal ha sido lenta, y
muchos paises en vias de desarrollo no han logrado avanzar de manera sostenida hacia el
cumplimiento de las metas establecidas para reducir la tasa de mortalidad neonatal al afio

2030. (4)

La Sepsis neonatal afecta de 4 a 22 recién nacidos por cada 1000 nacidos vivos en todo el
mundo (5). En el 2022 se notificaron en el Pert 1238 muertes neonatales, la mitad de ellas
fueron procedentes de 5 departamentos: Lima, Piura, Lambayeque, Loreto y La Libertad.
El 40% de las muertes ocurrieron dentro de la primera semana de vida, siendo sus
principales causas la asfixia e infecciones. (6). Segun el ultimo boletin epidemiologico
(febrero — marzo) de la Gerencia de salud de Lambayeque, se han reportado 18
defunciones neonatales notificadas en la region Lambayeque, de las cuales, las infecciones

corresponden como la segunda causa mas frecuente (11.11%). (7)

Sin bien, la incidencia de la sepsis neonatal temprana suele ser baja con aproximadamente
1% de nacidos, puede ser letal si no se realiza un diagnostico y tratamiento inmediato. (8)
Dado los datos mostrados, la sepsis sigue siendo en la actualidad una importante causa de
morbilidad y mortalidad en el periodo neonatal. La identificacion temprana de la sepsis
neonatal sigue siendo un desafio, debido a la inespecificidad de sus signos clinicos y la
dificultad para diferenciarla de otras afecciones de origen no infeccioso, como la mala
adaptacion al ambiente extrauterino. (9) Por ello, resulta fundamental recurrir a exdmenes
de laboratorio como herramienta de apoyo diagndstico, pese a sus limitaciones, ya que en

algunos casos su uso puede conducir a un sobrediagnostico. (10,11).



Se reconoce al hemocultivo como el Gold standard de diagnostico, no obstante, presenta
limitaciones como como el tiempo requerido para obtener resultados (minimo 48 horas)
(12), la tasa de positividad baja (13) y em algunos casos, una cantidad insuficiente de
muestra para el analisis Optimo. Estas limitaciones dificultan la toma de decision
terapéutica temprana, lo que puede comprometer el manejo inicial del neonato. Por ello,
en los tultimos afios se continua estudiando biomarcadores que complementan la
evaluacion clinica, capaces de proporcionar un diagnostico fiable. Uno de ellos es la
Proteina C Reactiva (PCR), la cual aumenta frente a un proceso inflamatorio de fase
aguda, aunque su eficacia varia segtn el contexto clinico y el momento de la medicion
(14). La confiabilidad de los marcadores diagnosticos depende en gran medida del estado
clinico del neonato. Por ello, resultan especialmente ttiles en situaciones donde el cuadro
clinico es incierto. En ese contexto, se hace imprescindible contar con una prueba
diagnostica rapida que permita distinguir con precision a los neonatos infectados de los no
infectados, ya que un retraso en el inicio del tratamiento antibidtico podria derivar en

mortalidad. (10,14)

El estudio realizado por Popowski y colaboradores en Francia evalu6 el valor predictivo
de la PCR en neonatos de madres que tuvieron como antecedente diagnostico
corioamnionitis clinica. Los resultados mostraron que niveles elevados de PCR > 5 mg/dl
estuvieron asociados con la presencia de sepsis neonatal temprana. Ademads, se observo

que la PCR tenia una sensibilidad del 94% y especificidad del 48% (15).



Por otro lado, en un estudio realizado en La Libertad, cuyo objetivo fue evaluar la PCR
como predictor diagnostico de sepsis neonatal temprana en recién nacidos de madres con
antecedente diagnostico de corioamnionitis, encontrando los siguientes resultados: la PCR
mostrd una sensibilidad del 71.42%, especificidad 86,84%, valor predictivo positivo
(VPP) del 86,33% y un valor predictivo negativo (VPN) del 76,74%. La exactitud
predictiva fue de 79,45%, con razén de verosimilitud positiva de 5.43 y razon de

verosimilitud negativa de 0.33, lo cual demuestra un alto valor predictivo. (16)

A pesar de los avances en el diagnostico y manejo de la sepsis neonatal temprana, esta
sigue siendo un reto clinico significativo, especialmente en contextos donde los recursos
diagnodsticos son limitados. En ese sentido, la proteina C reactiva (PCR) ha sido
ampliamente estudiada como un marcador inflamatorio que podria contribuir a una
deteccion mas temprana de la sepsis. Sin embargo, su rendimiento diagnostico varia
dependiendo de la poblacion estudiada, los puntos de corte utilizados y las condiciones
clinicas asociadas. Por ello, a fin de abordar adecuadamente la compleja realidad narrada
anteriormente, surge la necesidad de evaluar el rendimiento diagnostico de la PCR para
Sepsis Neonatal Temprana en neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo,

2023.



1.2. Formulacion del problema

1.2.1. Problema general:

(Cudl es el rendimiento diagnostico de la PCR para Sepsis Neonatal Temprana en

neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023?

1.2.2. Problemas especificos

e ,Cual es la sensibilidad y especificidad de la PCR en el diagndstico de la
sepsis neonatal temprana en neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui
— Chiclayo, 2023?

e Cudl es valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo (VPN)
de la Proteina C Reactiva en el diagnostico de sepsis neonatal temprana en
neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023?

e Cuadl es el punto de corte de la Proteina C Reactiva con mejor rendimiento
en el diagndstico de sepsis neonatal temprana en neonatos del Hospital Luis
Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 20237

e ,Cual es la diferencia en el rendimiento diagndstico de la PCR en relacion al
sexo para el diagnoéstico de sepsis neonatal temprana en neonatos del Hospital

Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023?



1.3. Objetivos de la investigacion

1.3.1. Objetivo general

e Determinar el rendimiento diagnostico de la PCR para Sepsis Neonatal
Temprana en neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo,

2023.

1.3.2. Objetivos especificos

e Demostrar la sensibilidad y especificidad de la PCR en el diagnostico de la
sepsis neonatal temprana en neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui
— Chiclayo, 2023.

e Determinar el valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo
(VPN) de la Proteina C Reactiva en el diagnostico de sepsis neonatal temprana
en neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023.

e Determinar el punto de corte de la PCR con mejor rendimiento diagnostico de
sepsis neonatal temprana en neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui
— Chiclayo, 2023.

e Determinar si existen diferencias en el rendimiento diagndstico de la PCR en
relacion al sexo para el diagnostico de sepsis neonatal temprana en neonatos

del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023.



1.4. Justificacion de la investigacion

1.4.1. Teorica

La sepsis neonatal temprana es una condicion que puede llevar a complicaciones
severas e incluso a la muerte si no se diagnostica y se brinda un tratamiento a tiempo,
es por ello la importancia de métodos diagndsticos mas eficaces. La elevacion de la
Proteina C Reactiva (PCR) en sangre ha demostrado correlacion con diversas
infecciones, incluida la sepsis. En el contexto neonatal, el uso de PCR como marcador
diagnodstico puede ofrecer ventajas significativas, dado que es una prueba de facil
realizacion, rapida y relativamente econdmica.

La identificacion temprana de sepsis mediante PCR podria facilitar intervenciones
rapidas y mejorar los resultados clinicos, disminuyendo la mortalidad y las secuelas

a largo plazo en neonatos afectados.

1.4.2. Metodologica

La metodologia elegida para esta investigacion se fundamenta en la necesidad de
conocer el verdadero rendimiento diagndstico en poblacion neonatal peruana sobre la
utilidad de la proteina C reactiva (PCR) en el diagnostico de sepsis neonatal temprana.
Se emplearon técnicas estadisticas apropiadas para analizar los datos, incluyendo la
determinacion de medidas de exactitud diagnostica (sensibilidad y especificidad)
graficando la curva ROC e identificando los puntos de corte para la PCR, esto
proporcion6 un marco solido para evaluar la eficacia del marcador en el diagnostico

de sepsis, lo que es fundamental para su implementacion clinica.



El aporte metodologico de este estudio radica en la aplicacion de herramientas
estadisticas a una cohorte local diferenciada para calcular estimados recomendados
como la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo, ademas de
utilizar el indice de Youden, siendo una prueba estadistica ideal para determinar el
punto de corte de una variable numérica, también se hara el analisis por sexo,
permitiendo identificar variaciones diagndsticas especificas que no han sido
ampliamente exploradas en investigaciones previas en contextos similares.
Asimismo, el uso de datos reales del entorno hospitalario local fortalece la

aplicabilidad préctica de los hallazgos.

1.4.3. Practica

A través de la medicion rapida y accesible de los niveles de PCR, el personal médico
puede obtener informacion valiosa que ayuda diagnosticar precozmente la sepsis
neonatal, esto es especialmente relevante en contextos donde el tiempo es un factor
crucial, ya que una intervencion temprana puede reducir la mortalidad neonatal y las

complicaciones asociadas.

Ademas, el uso de PCR podria optimizar los recursos hospitalarios, reducir la tasa de
hospitalizacion innecesaria y el uso excesivo de antibidticos, minimizando asi la
exposicion de los recién nacidos a tratamientos potencialmente perjudiciales.

Por otro lado, este estudio proporciona datos especificos sobre la poblacion atendida
en el Hospital Luis Heysen Inchaustegui, lo que permite ajustar los protocolos clinicos

a las necesidades locales. La creacion de un protocolo basado en los hallazgos de la



investigacion mejorara la atencidon neonatal y promovera practicas basadas en la

evidencia en el manejo de la sepsis.

1.5. Limitaciones de la investigacion

e Dado que se trata de un estudio retrospectivo, la recoleccion de datos se baséd
unicamente en la revision de historias clinicas e informes de epicrisis, lo cual
podria limitar la calidad de la informacion obtenida.

e No se realizd un descarte sistematico de otras posibles causas no infecciosas que
pudieran alterar los niveles de PCR, lo que puede afectar la especificidad del
marcador en el diagndstico de sepsis neonatal.

e FEl estudio no empled un muestreo aleatorio, lo cual podria introducir sesgos de
seleccion y limitar la generalizacion de los resultados a otras poblaciones

neonatales.
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CAPITULO II: MARCO TEORICO

1.6. Antecedentes

1.6.1. Nacionales

Gonzales (17) realizo una investigacion transversal, analitica y retrospectiva, cuyo
objetico fue “Determinar si la Proteina C Reactiva constituye un predictor de Sepsis
Neonatal Temprana en recién nacidos atendidos en el Hospital III Cayetano Heredia,
2018”; Siendo su muestra de estudio un total de 92 neonatos con diagndstico de sepsis
neonatal temprana. Como resultado obtuvo que el recuento de PCR tuvo una
sensibilidad y especificidad de 12.82%y 71.72% respectivamente, un VPP de 71.42%

y un VPN de 12.82%, concluyendo que el PCR no es un predictor de sepsis neonatal.

(17)

Pérez Loyola (18) elabord una tesis cuyo objetivo fue “Evaluar el valor predictivo de
la proteina C reactiva para sepsis neonatal precoz”; realizando una investigacion no
experimental, retrospectiva y correlacional y teniendo como muestra de estudio un
total de 117 recién nacidos. Como resultado obtuvo que la proteina C reactiva tiene

un VPP de 89% y un VPN de 88%, una sensibilidad y especificidad de 87.7% y 90%
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respectivamente y 0.889 de valor en la curva ROC, concluyendo que el recuento de

PCR es efectivo como predictor diagnostico frente a casos de sepsis neonatal precoz.

(18)

Namihas Chavez (19) realiz6 una investigacion de tipo transversal, retrospectivo y
descriptivo con el objetivo de “Identificar la utilidad pronostica de los biomarcadores
Procalcitonina y la Proteina C Reactiva en sepsis neonatal”, teniendo como muestra
71 neonatos con diagndstico de sepsis neonatal en el servicio de neonatologia del
Centro Médico Naval. Esta investigacion tuvo como resultado que la sensibilidad y
especificidad diagnostica del PCR fue de 25% y 71.6% respectivamente, un VPP de
5% y un VPN de 94.12%, concluyendo que la PCR posee una baja sensibilidad y
VPP, pero una mediana especificad y un alto VPN frente al diagnostico de sepsis

neonatal. (19)

Larico R y Flores L. (20) en su tesis cuyo objetivo fue “Determinar el valor predictivo
de los biomarcadores y hemograma completo para diagnosticar sepsis neonatal precoz
en recién nacidos a término del servicio de neonatologia del Hospital III Yanahuara
20237, mediante un estudio observacional, analitica retrospectiva. Con una muestra
de 81 recién nacidos a término con diagnostico de sepsis en el servicio de
neonatologia, se encontrd con respecto al hemograma que en el 51% de casos los
leucocitos predicen el desarrollo de sepsis neonatal precoz. El 58% de casos las
plaquetas predicen el desarrollo de sepsis neonatal. Se encontr6 ademas que la PCR

en este grupo de estudio mostrd una sensibilidad baja del 16.66% y una especificidad
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de 56.71%, un VPP de 6.45% y VPN de 79.16%, con AUC de 0.37 demostrando un

bajo valor discriminativo. (20)

Manzano C. (21) en su tesis cuyo objetivo principal fue “Determinar el valor
predictivo, y los puntos de corte optimos del volumen plaquetario medio y de la
proteina C reactiva para el diagnostico de sepsis neonatal de inicio temprano” , donde
de incluyeron 125 recién nacidos con sospecha de sepsis neonatal de inicio precoz de
un hospital en Puno durante los afios 2020 - 2021, identific6 un punto de corte 6ptimo
de la proteina C reactiva un valor superior a 5.45mg/L, con una sensibilidad del
70.8%, especificidad del 94%, VPP del 73%, VPN del 93 % y area bajo la curva
(AUC): 0.918. Concluyendo que la PCR tiene un alto valor predictivo para sepsis

neonatal de inicio temprano. (21)

1.6.2. Internacionales

Puello (22) en el trabajo de investigacion “Utilidad de la proteina c-reactiva en el
diagnostico de la sepsis neonatal temprana” en Colombia, cuyo objetivo fue evaluar
como la PCR puede mejorar el diagnostico de la sepsis neonatal, midiendo los valores
de PCR a las primeras 12 y 48 horas de nacido en 198 pacientes. Los resultados
mostraron que la PCR tiene una sensibilidad del 72,2% a 82,4% respectivamente y
una especificidad del 45,2% a 93,7%, con un area bajo la curva ROC de 0,78. Los
valores predictivos positivos y negativos fueron de 45,2% y 93,7. Por lo que se
concluye que la PCR ayuda a complementar la evaluacion de los recién nacidos con

una infeccion potencial, sugiriendo que dos resultados negativos, en ausencia de
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sintomas clinicos y hemocultivos positivos podrian ser suficientes para descartar la

sepsis con una alto nivel de confianza y suspender la terapia antibidtica. (22)

Yuna Liu, et al (23) en un metaandlisis con el objetivo de evaluar el valor diagnostico
de la proteina C reactiva (PCR) en la deteccion de septicemia neonatal, se
consideraron diez estudios que incluyeron a 1819 participantes, en donde se encontro
que la PCR tiene una sensibilidad promedio de 70% y una especificidad de 89%, lo
que sugiere que la PCR es una prueba adecuada para detectar la septicemia neonatal.

(23)

Dhudasia, et al (24) en un estudio para determinar el rendimiento de la proteina C
reactiva en el diagnostico de la sepsis de aparicion temprana y evaluar los resultados
de los pacientes con y sin el uso rutinario de PCR. Este estudio de cohorte
retrospectivo de lactantes ingresados en dos unidades de cuidados intensivos
neonatales. La PCR se utiliz6 de forma rutinaria en las evaluaciones de EOS durante
2009-2014; de 10 134 lactantes; 9103 (89,8 %) tenian PCR y 7549 (74,5 %) tenian
hemocultivo obtenido dentro de los 3 dias posteriores al nacimiento. La PCR obtenida
+4 horas después del hemocultivo se obtuvo una sensibilidad del 41,7 %, una
especificidad del 89,9 % y una razon de verosimilitud positiva de 4,12 en el
diagnostico. Cuando se obtuvo entre 24 y 72 horas después del hemocultivo, la
sensibilidad de la PCR aument6 (89,5 %), pero la especificidad (55,7 %) y la razon
de verosimilitud positiva (2,02) disminuyeron. Al comparar los periodos con y sin

uso rutinario de PCR, observamos tasas mas bajas de evaluacion de EOS (74,5 %
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frente a 50,5 %), inicio de antibioticos (65,0 % frente a 50,8 %) y prolongacion de
antibioticos en ausencia de EOS (17,3 % frente a 7,2 %) en el periodo posterior.
Concluyendo asi que el rendimiento diagnostico de la PCR no fue suficiente para

orientar la toma de decisiones en la EOS. (24)

Wei Yin, et al (25) realizaron un estudio retrospectivo con el objetivo evaluar la
aplicabilidad de la albimina y de la proteina C reactiva en el diagndstico de sepsis en
neonatos el dia del ingreso, y ayudar a la identificacion temprana e intervencion en el
desarrollo de la sepsis. Se incluy6 a todos los neonatos ingresados en la unidad de
cuidados intensivos neonatales entre enero de 2020 y junio de 2023. La muestra
estuvo conformada por 160 neonatos, de los cuales 80 tuvieron sepsis y 80 controles
sanos. Mediante un analisis multivariable se evidencié que las concentraciones de
PCR fueron significativamente mayores en neonatos con sepsis que en el grupo
control. Ademas, se hallé un punto de corte de 10,8 ng/L, en el que la PCR mostro
una sensibilidad del 74,3% y una especificidad del 80%. Por el contrario, las
concentraciones de albimina fueron significativamente menores en neonatos con
sepsis que en los controles, con un punto de corte de 26,8, mostré una sensibilidad
del 75,6% y una especificidad del 84,2%. Concluyendo que niveles elevados de PCR
junto con niveles reducidos de albimina podrian asociarse con un mayor riesgo de

desarrollar sepsis. (25)
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1.7. Bases teoricas
1.7.1. Sepsis Neonatal
La Sepsis Neonatal se describe como una afeccion sistémica causada por la invasion
y proliferacion de microorganismos en el torrente sanguineo del recién nacido, que se
presenta durante los primeros 28 dias de vida (12,26).

1.7.1.1.  Clasificacion y etiologia

1.7.1.1.1. Sepsis neonatal temprana
Se clasifica como tal cuando los signos y sintomas aparecen dentro de las

primeras 72 hrs de vida. Principalmente causada por una transmision vertical
(materno — fetal) (2). Por lo tanto, su etiologia se ha visto relacionada
principalmente por microorganismos del tracto genitourinario materno,
adquirido antes o durante el parto, es asi que se describe como principal agente
etioldgico a las bacterias Gram positivas (62%) siendo el mas comun el
Estreptococo del grupo B (E. Agalactiae) aunque el nimero de casos ha ido
disminuyendo gracias al cribado materno prenatal entre las 35 y 37 semanas
de gestacion y la profilaxis antibidtica intraparto; el segundo agente causal es
Escherichia Coli (37%), predominando en recién nacidos prematuros y con
muy bajo peso al nacer. (27) Otras agentes causantes, pero en menor
frecuencia son el Estafilococo Aureus, Listeria monocytogenes, estafilococo
coagulasa negativo y Haemophilus influenzae. Por otro lado, las infecciones
virales son una causa rara de sepsis neonatal. Muchos de estos casos son
causados por el virus de herpes simple (VHS) a manera de transmision
vertical, el cual debe considerarse en aquellos casos de sepsis resistente a

antibioticos. (28)
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1.7.1.1.2. Sepsis neonatal tardia
Las manifestaciones clinicas aparecen después de las 72 hrs de vida, siendo

adquirido de manera horizontal, es decir del entorno del neonato, ya sea en el
ambito hospitalario o la comunidad. Los gérmenes responsables en el hospital
suelen ser causados por patégenos de la flora de cuidados intensivos o
saprofitos de la piel. Las principales patdégenos son estafilococos coagulasa
negativos (75%), estafilococo Aureus (18%) y E. Coli (13%), y otros como la
Klebsiella. (29) La Candida es otra causa de sepsis neonatal tardia, siendo éste
un colonizador presente en el 30% del personal de salud, es asi que su
incidencia ha ido en aumento, llegando a ser la tercera causa mas frecuente de

desarrollo de sepsis en lactantes con muy bajo peso al nacer. (30)

En un metaanalisis sobre las caracteristicas microbiologicas de los casos de sepsis
neonatal en el Pert, se identificd que el agente bacteriano causal mas frecuente es

Staphylococcus spp., seguido por K. Pneumoniae y Escherichia Coli. (31)

1.7.1.2.  Fisiopatologia y Factores de riesgo
La translocacion bacteriana y su posterior diseminacion hematogena en el periodo

neonatal estan estrechamente vinculadas a la inmadurez del sistema inmunologico en
desarrollo. Esta inmadurez representa la principal causa de la alta susceptibilidad,
frecuencia y gravedad de la sepsis en recién nacidos, lo que los predispone

significativamente a desarrollar infecciones graves(33). En este contexto, la
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prematuridad es uno de los principales factores de riesgo, dado que los neonatos

prematuros presentan deficiencias tanto en la inmunidad innata como adaptativa.

Uno de los mecanismos relacionados con esta vulnerabilidad es la incapacidad
funcional del estrato cérneo, que actua como la primera barrera de defensa cutanea.
Esta capa termina de desarrollarse alrededor del décimo dia de vida en neonatos a
término, pero su formaciéon puede demorar varias semanas en neonatos
prematuros (1). Ademas, la ausencia relativa de vérnix caseosa al nacer —una
biopelicula con funciéon protectora— incrementa el riesgo de sepsis neonatal
temprana. El vérnix contiene péptidos antimicrobianos como la lactoferrina y las

lisozimas, que contribuyen a la defensa del neonato frente a patogenos (29).

Respecto a los anticuerpos, se sabe que la mayor parte de la transferencia materna de
inmunoglobulinas ocurre durante el tercer trimestre del embarazo, lo que deja a los
neonatos prematuros con niveles séricos considerablemente mas bajos, y, por tanto,

con menor capacidad de defensa humoral. (26)

Entre los factores maternos asociados a la sepsis neonatal temprana, destacan la
ruptura prematura de membranas, la corioamnionitis, las infecciones urinarias y
vulvovaginales, asi como la fiebre intraparto. Asimismo, el tiempo transcurrido entre
la rotura de membranas y el parto ha sido identificado como un factor relevante en la

evaluacion del riesgo de infeccion neonatal (30, 33).
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Por otro lado, en el caso de la sepsis neonatal tardia, aunque la inmadurez
inmunolédgica también cumple un rol importante, existen otros factores asociados,
como la colocacion de catéteres venosos centrales o vias intravenosas prolongadas,
que constituyen una puerta de entrada directa para los patdgenos al torrente

sanguineo. (13)

1.7.1.3.  Diagnéstico:

1.7.1.3.1. Manifestaciones clinicas:
El diagnostico inicial de la sepsis suele ser clinico. Por lo tanto, el inicio del

tratamiento antibiotico empirico, es vital para tratar la enfermedad oportunamente y
limitar las posibles complicaciones, sin embargo, las manifestaciones clinicas varian
considerablemente, siendo inespecificas, lo que dificulta el diagndstico y predispone
al uso irracional de antibidticos. (32)

Los signos clinicos mas destacados son: apnea, dificultad respiratoria, irritabilidad,
hipotonia, letargo, fiebre, vomitos, ictericia, hepatoesplenomegalia, alteraciones
electroliticas, acidosis metabdlica, entre otras. (2,32) En ocasiones estos sintomas
pueden superponer otras enfermedades neonatales, como cardiopatias congénitas,
sindrome de aspiracion meconial, trastornos metabdlicos, Sd. de dificultad
respiratoria, entre otros. (26) Mas del 90% de los bebés que desarrollan sepsis

neonatal temprana son sintomaticos durante las primeras 48 h. (33)

1.7.1.3.2. Hemocultivo

El hemocultivo (HC) continta siendo el estdndar de oro para el diagndstico ya que
permite la identificacion del microorganismo. Sin embargo, su valor diagnostico se

ve limitado por diversos factores que influyen en la identificacion del patégeno,
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siendo el volumen de sangre el principal factor influyente en la posibilidad de tener
un HC positivo, el nimero de muestras recolectadas y el momento de la recoleccion.
En neonatos se recomienda la recoleccion de 0,5 a 1 ml de volumen de sangre, por lo
que un volumen inadecuado estd relacionado con una mayor tasa de HC falsos
negativos y una mayor proporcion de contaminantes identificados (34,35)

La extracciéon de la muestra sanguinea puede efectuarse antes o después de
administrar el antibiotico, lo cual puede afectar los resultados; no obstante, aiin se
obtiene positividad en mas del 20 % de los casos, incluso cuando los antibioticos

fueron administrados previamente. (36)

1.7.1.3.3. Biomarcadores

El hemograma completo es un examen usado frecuentemente, principalmente por el
recuento de leucocitos, es asi que la leucopenia (GB < 5000/mm?) tiene un mayor
valor predictivo que la leucocitosis, sin embargo, un recuento normal de leucocitos
no es capaz de descartar por si solo la enfermedad. Por otro lado, la trombocitopenia
también ha sido descrita como un hallazgo frecuento, mas no especifica,
presentandose en muchas ocasiones de manera tardia. (26)

La Proteina C Reactiva (PCR), viene siendo el biomarcador mas estudiado que
aumenta como respuesta a citocinas inducidas por infecciones (35). La PCR tiene una
vida media de 24 a 48 horas, con un pico a las 10 — 12 horas, por lo cual sirve como
un indicador temprano de inflamacion, sin embargo, muy inespecifico al haber
distintas condiciones que alteran sus niveles en sangre. (37) Es importante saber que,
segun su estructura, la PCR no puede atravesar la membrana placentaria, por lo tanto,

los niveles séricos encontrados son netamente de origen neonatal. (38)
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En los recién nacidos, una toma en las primeras 48 horas de aparicion de los sintomas
aumenta la sensibilidad del examen, encontrandose que los valores normales durante
ese tiempo tienen un VPN del 99%, mientras que los niveles altos de PCR pueden
resultar mas complicados de interpretar, especialmente para el diagnostico de Sepsis
Temprana, ya que diversos factores, como la fiebre materna intraparto, la ruptura
prematura de membranas, sufrimiento fetal agudo y la hipertension inducida por el
embarazo, también pueden contribuir a su aumento. (28) Los valores objetivo mas
utilizados para PCR son inferiores a 10-15 mg/l, valores menores puede ser de ayuda
para argumentar la suspension del tratamiento antibidtico dentro de las 24 a 36 h. (14)
La procalcitonina, su dosaje al comienzo de la infeccion tiene una sensibilidad
ligeramente superior que la PCR, sus valores aumentan dentro de las primeras 4 horas
alcanzando un pico méximo a las 6 — 12 h. Tanto la PCR como la procalcitonina son
descritos como los mejores indicadores de sepsis cuando se toman de manera seriada,
en combinacion con los hallazgos clinicos. (26)

Existen otros biomarcadores como la IL-6, IL-8 y el factor de necrosis tumoral
o (TNF a), siendo aun maés utiles al combinarlo con la PCR, sin embargo, no son

utilizados de manera rutinaria dentro de la practica clinica.

1.7.1.4.  Tratamiento:
Durante muchos afios, las recomendaciones para el manejo de neonatos con sepsis
neonatal temprana se enfocaron principalmente en la deteccion rapida y el inicio

inmediato de antibidticos, basdndose en signos clinicos y factores de riesgo. Sin
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embargo, dado que estos indicadores no son especificos, la mayoria de neonatos

tratados con antibidticos no desarrollaron realmente sepsis. (33)

Dado los principales microrganismos responsables descritos anteriormente, se
recomienda el uso empirico a la amoxicilina en combinacion con un aminoglucésido,
gentamicina o amikacina. Se debe considerar también a cefalosporinas de 3° y 4°
generacion, en casos de sospecha de meningitis por patégenos gramnegativos, gracias
a que son capaces de atravesar la barrera hematoencefalica. (12) La duraciéon del
tratamiento antibidtico por patdogenos gramnegativos requiere una duracidon
prolongada de 14 a 21 dias, en comparacion con la sepsis por grampositivos de 7 a 14
dias. Si el hemocultivo es negativo después de 24 a 36 h, se recomienda suspender el

tratamiento. (8,33)

Aunque no se puede eliminar por completo el sobretratamiento, este es aceptado como
parte de un margen de seguridad necesario para no omitir casos reales de sepsis. Por
ello, un enfoque basado en la probabilidad permite equilibrar la deteccion oportuna y
el tratamiento adecuado de la sepsis con la necesidad de reducir la exposicion

innecesaria a antibioticos. (39)
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1.7.2. Proteina C Reactiva (PCR)
Fue descubierta en 1930 por Tillett y Francis, y su nombre proviene de su capacidad
para unirse al antigeno C de Streptococcus pneumoniae durante procesos

inflamatorios agudos. (40)

La PCR se produce principalmente en el higado bajo la estimulacion de la IL - 6 en
presencia de inflamacion o infeccion. Su funcion incluye reconocer y facilitar la
eliminacion de patdégenos y células dafiadas, uniéndose a diversas moléculas (como
fosfocolina, fosfolipidos, histonas y fibronectina), activando el sistema del

complemento y promoviendo la fagocitosis mediante receptores Fc. (40)

Los niveles de PCR se elevan rapidamente en respuesta a inflamacion o infeccion, y
disminuyen cuando el estimulo desaparece. La interpretacion estindar de los niveles

de PCR es la siguiente: (41)

e < 0,3 mg/dl: Normal, se observa parcialmente en la mayoria de sanos
e 0,3 a1,0mg/dL: Elevacion leve
e 1,0a10,0 mg/dL: Elevacion moderada

e >10,0 mg/dL: Elevacion marcada

Los valores en recién nacidos varian entre 1,5-20 mg/L. Los niveles de PCR elevados
son ampliamente utilizadosen la practica clinica como un marcador para
distinguir entre RN con o sin sepsis. Sin embargo, algunos neonatos con bacteriemia

tienen niveles de PCR en rango normal. (42)
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1.8. Formulacion de la hipdtesis

1.8.1. Hipotesis general:
La Proteina C Reactiva presenta rendimiento diagnostico adecuado frente a la sepsis
neonatal temprana en recién nacidos atendidos en el Hospital Luis Heysen

Inchaustegui — Chiclayo, 2023.

1.8.2. Hipétesis Especificas:

1.8.2.1.  Primer objetivo especifico:

= HO: La PCR no presenta una sensibilidad y especificidad adecuada para el
diagnostico de la sepsis neonatal temprana en neonatos del Hospital Luis
Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023.

= HI1: La PCR presenta una sensibilidad y especificidad adecuada para el
diagnostico de la sepsis neonatal temprana en neonatos del Hospital Luis

Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023.

1.8.2.2.  Segundo objetivo especifico:
e HO: La PCR no tiene un valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo

negativo (VPN) adecuados para el diagndstico de sepsis neonatal temprana en
neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023

e HI: La PCR tiene un valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo
negativo (VPN) adecuado para el diagndstico de sepsis neonatal temprana en

neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023.



1.8.2.3.
°

1.8.2.4.

24
Tercer Objetivo especifico:
HO: No existe un punto de corte de PCR que permita una adecuada
discriminacién diagnostica entre neonatos con y sin sepsis del Hospital Luis
Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023.
H1: Existe un punto de corte de PCR que permite una adecuada
discriminacion diagnostica entre neonatos con y sin sepsis neonatal temprana

del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023.

Cuarto objetivo especifico:

HO: No existen diferencias significativas en el rendimiento diagnostico de la
PCR entre neonatos masculinos y femeninos del Hospital Luis Heysen
Inchaustegui — Chiclayo, 2023.

H1: Existen diferencias significativas en el rendimiento diagnéstico de la PCR
entre neonatos masculinos y femeninos del Hospital Luis Heysen

Inchaustegui — Chiclayo, 2023.
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CAPITULO III: METODOLOGIA

1.9. Método de investigacion

La presente investigacion fue de método deductivo, ya que este método permite
determinar las caracteristicas de una poblacion particular, por lo tanto, los datos
recopilados, podran ser entendidos, explicados y pronosticados sin que aun ocurran,

siendo estudiados analiticamente. (43)

1.10. Enfoque de investigacion
El estudio contd con un enfoque cuantitativo, ya que se midid las frecuencias de las
variables de propiedades cuantitativas, ademas que para su analisis se empelaron
metodologias estadisticas. (44)

1.11. Tipo de investigacion
El estudio fue de tipo bésica, ya que se busco ampliar los conocimientos existentes
respecto al rendimiento diagnostico de la PCR. (45)

1.12. Disefio de la investigacion

El disefio del estudio fue no experimental, ya que no se manipulan las variables de

estudio, solo se observan datos ya existentes. (44)
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1.12.1. Corte:
El presente estudio fue de corte transversal, ya que, se analizaron los datos de la
poblacién en un momento determinado, no busca cambios al largo del tiempo. (46) Y
retrospectivo, porque los datos recolectados refieren a hechos ya acontecidos, es
decir, la investigacion inicia después que los individuos ya han desarrollado la
enfermedad. (47)

1.12.2. Nivel o alcance:
El nivel de estudio fue analitico, porque se compararon grupos y se evalud el
rendimiento diagnodstico de la PCR, como sensibilidad, especificidad, valores

predictivos y punto de corte. (44,47)

1.13. Poblacion, muestra y muestreo

1.13.1. Poblacion

El estudio incluy6 una poblacion de 1932 recién nacidos vivos que tuvieron sepsis y
neonatos sanos sin otro diagndstico entre los meses de enero y octubre del 2023
atendidos en el servicio de pediatria del hospital Luis Heysen Inchaustegui y que
ademas cumplan con los siguientes criterios de seleccion:

Criterios de inclusion:

- Pacientes recién nacidos de menos de 72 horas de vida.
- Resultados de los estudios de PCR y/o hemocultivo de la institucion.
- Neonatos nacidos en el hospital Luis Heysen Inchaustegui.

- Recién nacidos desde enero a octubre del 2023.
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Criterios de exclusion:

Pacientes con diagnostico de Sepsis neonatal con mas de 72 horas de vida.

Pacientes recién nacidos con diagnostico probable de cardiopatia congénita

Resultados de los estudios de PCR y/o hemocultivos externos a la institucion

Neonatos nacidos en otro centro hospitalario

Historias clinicas con datos incompletos.

1.13.2. Muestra y muestreo

La poblacién estuvo conformada por 1932 recién nacidos. La muestra estuvo
conformada por un total de 299 recién nacidos, de los cuales 126 fueron
diagnosticados con sepsis neonatal temprana descrita en la epicrisis de la Historia
clinica y 173 fueron neonatos sin sepsis con resultados disponibles de proteina C
reactiva (PCR), atendidos entre enero y octubre del 2023 en el Hospital Luis Heysen

Inchaustegui — Chiclayo.

Se incluyeron todos los casos que cumplian con los criterios de inclusion y exclusion
establecidos, por lo tanto, no se realizé un calculo muestral previo, sino que se trabajo

con la poblacion accesible completa durante el periodo de estudio.

El tipo de muestreo empleado fue no probabilistico por conveniencia, debido a que se
seleccionaron los neonatos segun su disponibilidad en los registros clinicos y la

presencia de datos completos para el analisis diagnostico.
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1.14. Variables y operacionalizacion
e Variable Independiente: Proteina C Reactiva
e Variable Dependiente: Sepsis Neonatal temprana
e Variable Interviniente: Sexo del neonato. Se analiz6 para determinar si el
rendimiento diagnoéstico de la PCR varia segtn el sexo.
VARIABLE DEFINICION DEFINICION DIMENSIONE INDICADORES ESCALA DE ESCALA
CONCEPTUAL OPERACIONAL S MEDICION VALORATIVA
Valor cuantitativo en
Reactante de fase | mg/dL obtenido dela | Nivel sérico de Valor numérico Cuantitativa - mg/dl
aguda, de origen historia clinica, PCR (mg/dl) razon
hepatico que medido dentro de las Positiva (>0.8
aumenta en primeras 72 horas de Clasificacion Positivo Cualitativa — mg/dL) Negativa
respuesta a un vida mediante segliin punto de Negativo nominal (<0.8 mg/dL)
Variable proceso analisis de corte
independiente: inflamatorio. (10) laboratorio. Se us6 Sensibilidad Valores en
como valor continuo Especificidad Cuantitativa — porcentaje, AUC
Proteina C Reactiva y también clasificado Rendimiento VPP razon entre 0y 1
como positivo o diagnostico VPN
negativo segun el AUC
punto de corte
determinado por
curva ROC.
Inicio de sintomas Diagnostico
entre los primeros proveniente de la
Variable 72 horas de vida a epicrisis de la Si Si Cualitativa — Si: 0
dependiente: causa de la historia clinica (CIE No No nominal No: 1
proliferacion 10 P36.9) basado en

bacteriana

manifestaciones
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Sepsis neonatal sistémica, cuyo clinicas, PCR
temprana Gold estandar es el positiva, con o sin

hemocultivo. (8) hemocultivo positivo.

Se entiende por las | Corresponde al sexo

caracteristicas bioldgico del neonato
bioldgicas que registrado en la Masculino Cualitativo —
Variable definen a los seres historia clinica. Se Sexo biologico Femenino nominal
interviniente: humanos como clasificd como
hombres o mujeres. masculino o
Sexo del neonato (48) femenino, segliin

consta en el

documento clinico.

Masculino: 0

Femenino: 1

1.15. Técnicas e instrumento de recoleccion de datos

Se llevo a cabo la técnica de analisis documental, accediendo a las historias clinicas y
epicrisis de la muestra estudiada, donde se especifica el diagnostico definitivo por parte
del médico tratante del Hospital Luis Heysen Inchaustegui durante los meses de enero -
octubre del 2023, transcribiéndose la informacién obtenida a una ficha de recolecciéon de
datos (instrumento) la cual fue disefiada unicamente para el estudio. (Anexo 2).

Los datos obtenidos se digitalizaron en un documento Microsoft Excel, para su posterior

analisis estadistico.
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1.15.1. Validacion y confiabilidad

La ficha de recoleccion de datos utilizada en este estudio fue sometida a validacion por
juicio de expertos (Anexo 3), con el fin de garantizar la claridad, pertinencia y adecuacion
de sus items respecto a las variables planteadas. Para ello, fue revisada por especialistas en
pediatria con experiencia en neonatologia y metodologia de la investigacion, quienes

evaluaron su contenido y revisaron detalladamente el presente estudio.

En esta investigacion, la ficha de recoleccion de datos tuvo como nico proposito organizar
y registrar informacion clinica objetiva proveniente de las historias clinicas, como los
examenes de laboratorio (valor de la PCR y hemocultivo), el diagndstico de sepsis neonatal
temprana en la epicrisis, el sexo del neonato. A diferencia de instrumentos que evaliian
variables subjetivas —como actitudes, percepciones o conocimientos— mediante escalas
estructuradas con multiples items, la presente ficha no incluye items susceptibles de

interpretacion o juicio personal, ni mide constructos que requieran consistencia interna.

Debido a estas caracteristicas, no se considera metodologicamente necesario aplicar
pruebas estadisticas de confiabilidad, como el coeficiente alfa de Cronbach o el test-retest,
(49) ya que estos procedimientos estan disefiados para instrumentos aplicados directamente
a personas, con escalas que requieren validar su estabilidad, consistencia o cohesion
interna. En cambio, el presente instrumento se limit6 a la recoleccion puntual y objetiva de
datos ya existentes y documentados por personal de salud, por lo que su validacion

mediante juicio de expertos fue suficiente para garantizar su calidad y pertinencia técnica.
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1.16. Plan de procesamiento y analisis de datos:

Se describieron las variables utilizando frecuencias absolutas y relativas. Se utilizo el
programa RStudio, para calcular las medidas de precision diagndstica incluyendo la
sensibilidad, especificidad, VPP, VPN y el porcentaje de exactitud para cada punto de
PCR. Se crearon graficos ROC y se calculo el area bajo la curva. Se utiliz6 la prueba de
Chi cuadrado y la prueba de la suma de rangos de Wilcoxon. Finalmente se utilizo el indice
de Youden para calcular el mejor punto de corte. Se creé un modelo de regresion logistica
para calcular Odss Ratio con intervalo de confianza al 95% para determinar la asociacion
entre punto de corte identificado y la sepsis. Se considerd el valor P < (.05 para un hallazgo

estadisticamente significativo.

1.17. Aspectos éticos

Para la realizacion de la presente tesis se solicitd la evaluacion por parte del comité de
ética e investigacion de la Universidad Privada Norbert Wiener y del Comité Institucional
de Etica e Investigacién de la Red Prestacional Lambayeque- ESSALUD (CIEI-
RPLAMB), obteniéndose la aprobacion de ambas (Anexo 4 Y 5). Esto con el fin de
proteger la privacidad de los participantes, siguiendo con los lineamientos del Codigo de
Etica y Deontologia del Colegio Médico del Perti y la declaracién de Helsinki. (50)

Cabe mencionar también que la informacion recopilada fue de uso exclusivo para medios
de investigacion y se tratd de manera confidencial, esto con el fin de salvaguardar la
informacion personal y sin generar ninglin perjuicio a la poblacion de estudio. Al ser un

estudio retrospectivo, no fue necesario la firma de consentimiento.
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE RESULTADOS

4.1. Resultados

4.1.1. Analisis descriptivo de resultados

Durante el periodo de estudio, comprendido de enero a octubre del 2023 en el servicio de pediatria
del Hospital Luis Heysen Inchaustegui, 126 neonatos fueron diagnosticado con Sepsis neonatal
temprana descrita en la epicrisis de sus historias clinicas correspondientes y 173 neonatos sanos

con un analisis de PCR.

Tabla 1. Caracteristicas generales:

Caracteristica N=299/
Sexo
Femenino 144 (48.2%)
Masculino 155 (51.8%)
PCR 1.1 (2.2)
Sepsis

No 173 (57.9%)
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Si 126 (42.1%)

I n (%); Media (DE)

La tabla 1 sobre caracteristicas generales nos muestra una distribucion equilibrada entre sexos,
masculino (51.8%) y femenino (48.2%), al ser de proporcion similar, sugiere que el sexo no es un
sesgo importante en los resultados. La PCR promedio fue de 1.1 mg/dL con una desviacién
estandar de 2.2, esto indica que existe una dispersion en los datos de los valores de PCR en la
muestra, esta variabilidad es causada por la presencia de valores elevados en algunos neonatos con
sepsis, esta situacion es esperable en biomarcadores inflamatorios como la PCR.

Tabla 2. Sepsis segun sexo y valores de PCR

Caracteristica Sin sepsis,  Con sepsis, p-valor?2

N=1731 N=1261

Sexo 0.072
Femenino 91 (63.2%) 53 (36.8%)
Masculino 82 (52.9%) 73 (47.1%)

PCR 0.5 (2.3) 1.9 (1.8) <0.001

I n (%); Media (DE)

2 prueba chi cuadrado de independencia; Prueba de la suma de rangos de Wilcoxon

En la tabla 2, se demuestra que la sepsis fue ligeramente mas frecuente en neonatos de sexo
masculino (47.1% vs 36.8%). Mostrando un valor P de 0.072, lo que indica que esta diferencia no
es estadisticamente significativa, es decir, el sexo no parece estar fuertemente asociado con la

sepsis en esta muestra.
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Por otro lado, los casos con sepsis tuvieron en promedio mayor PCR (1.9 mg/dL vs 0.5 mg/dL).
Esta diferencia fue estadisticamente significativa P < 0.00.1, lo que indica que la PCR es un buen

marcador para diferenciar entre neonatos con y sin sepsis.

Estos datos refuerzan que la PCR tiene una relacion significativa con la sepsis, mientras que el

SeX0 no parece tener aun un impacto claro.

Tabla 3. Resultados de hemocultivo y germen aislado

Caracteristica Todos Sepsis
N =269/ No, N =173/ Si, N = 126/
Hemocultivo
Negativo 155 (57.6%) 0 (0.0%) 99 (78.6%)
No se hizo 101 (37.5%) 173 (100 %) 14 (11.1%)

Germen aislado

E. Coli 9 (3.3%) 0 (0.0%) 9 (7.1%)
S. Agalactiae 2 (0.7%) 0 (0.0%) 2 (1.6%)
S. Epidermidis 2 (0.7%) 0 (0.0%) 2 (1.6%)

I'n (%)
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En la Tabla 3 se presentan los resultados del hemocultivo y los gérmenes aislados. Se observa que
el 78.6 % (n = 99) de los neonatos con diagndstico de sepsis presentd hemocultivo negativo y en

un 11.1 % (n = 14) no se realiz6 el hemocultivo.

En cuanto al aislamiento microbiologico, el germen mas frecuente fue Escherichia Coli, aislado
en 7.1 % (n =9) de los casos con sepsis, seguido por Streptococcus Agalactiae y Staphylococcus
Epidermidis, ambos con 1.6 % (n = 2). En total, se obtuvo hemocultivo positivo en tnicamente 13

neonatos con sepsis (10.3 %).

4.1.2. Prueba de Hipotesis

Tabla 4. Analisis de regresion logistica de la asociacion entre PCR y sepsis

OR CI P
Todos, n =299
PCR 2.78 2.02-2.99 <0.001
Hombres, n =155
PCR 1.79 1.33-2.60 0.001
Mujeres, n = 144
PCR 50.14 10.50 — 379.47 <0.001

La tabla 4 nos muestra un andlisis de regresion logistica con el fin de evaluar la asociacion entre
la PCR y la sepsis en los diferentes grupos neonatos. En todos los neonatos el Odds Ratio fue de
2.78 con un IC del 95%. Lo que significa que por cada aumento de 1 mg/dL en la PCR, la

probabilidad de sepsis aumenta en 2.78 veces., con un valor P < 0.001 indicando una asociacion
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estadisticamente significativa. Al estratificar por sexo, también se observéd una asociacion de la

misma direccion y estadisticamente significativa.

Tabla 5. Rendimiento diagndstico de mejores puntos de corte

Caso Mejor Especificida Sensibilida VPP VPN Exactitu Indice

punto d (%) d (%) (%) (%) d (%) de

de Youden

corte
Todos 0.65 92.5 73.0 87.6 82.5 84.3 0.65
Hombres 0.65 91.5 83.6 89.7 86.2 87.7 0.75
Mujeres 0.65 934 58.5 83.8 79.4 80.6 0.51

En la tabla 5, muestra que, al evaluar el mejor punto de corte para sepsis, se determin6 que, tanto
para la muestra total como al estratificar entre sexos, una PCR de 0.65 mg/dl o mayor tuvo el
mejor rendimiento diagnostico para sepsis basado en el indice de Youden. Este punto de corte tuvo
una especificidad del 92.5% y sensibilidad del 73.0% en el total de la muestra, del 91.5% y 83.6%
en el sexo masculino, y 93.4% y 58.5% en el sexo femenino. El VPP en el total de la muestra fue
de 87.6 %, mientras que el VPN fue del 82.5 %, valores muy similares a los encontrados al

estratificar por sexo.



Tabla 6. Sepsis segiin mejor punto de corte y quintiles de PCR
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Punto de corte <0.001 <0.001 <0.001
<0.65 160 34 75 12 85 22
(92.5) (27.0) (91.5) (16.4) (93.4) (41.5)
>0.65 13(7.5) 92 7 (8.5) 61 6 (6.6) 31
(73.0) (83.6) (58.5)
Quintiles <0.001 <0.001 <0.001
0.1a0.2 67 8(6.3) 30 227 37 6(11.3)
(38.7) (36.6) (40.7)
03a04 57 13 26 6 (8.2) 20 509.4)
(32.9) (10.3) (31.7) (22.0)
0.5a0.7 36 13 25 11 18 9(17.0)
(20.8) (10.3) (30.5) (15.1) (19.8)
0.8a2.12 12(6.9) 34 0(0.0) 24 16 6(11.3)
(27.0) (32.9) (17.6)
2.13a3.0 1(0.6) 58 1(1.2) 30 0(0.0) 27
(46.0) (41.1) (50.9)
11 (%)

2 prueba chi cuadrado de independencia
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Tabla 7. Analisis de regresion logistica de la asociacion entre PCR de 0.65 mg/dl o mayor y

sepsis
OR

Todos, n =299
PCR >0.65 mg/dl
Hombres, n = 155
PCR >0.65 mg/dl
Mujeres, n = 144

PCR >0.65 mg/dl

17.26 — 68.90

5446 21.46—-158.41

19.96 7.87—58.69

p

<0.001

<0.001

<0.001

Al comparar la frecuencia de sepsis segtn el punto de corte de 0.65 mg/dl, se observo que esta fue

mas frecuente en aquellos con valores iguales o mas altos a este (Tabla 6). En el analisis de

regresion logistica, una PCR de 0.65 mg/dl o mayor se asocié a mayores Odds de sepsis, tanto en

el total de la muestra, como al estratificar por sexos (Tabla 7).

Grifico 1. Curva ROC y Area Bajo la Curca (AUC) del PCR para sepsis en el total de la

muestral.

AUC: 87 4% (83.0%~91.7%)

Sensitivity (%
0

100 S0 0

Specificity (%)

) f’ AUC: 82.8% (78.4%-87.1%)

100 S0 0
Specificity (%)
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La curva ROC (Grafico 1A) muestra una excelente capacidad diagnostica de la PCR para detectar
sepsis neonatal temprana, con un area bajo la curva (AUC) de 0.874 (IC 95%: 83 %-91%). Este
valor indica que la PCR tiene una alta capacidad para discriminar entre neonatos con y sin sepsis
cuando se utiliza como variable continua. Al evaluar el punto de corte 6ptimo de >0.65 mg/dL
(Grafico 1B), el AUC fue de 0.828 (IC 95%: 78 % — 87%), lo que también representa una buena
precision diagndstica. Aunque se observa una leve disminucion en el AUC al emplear un punto de
corte especifico, el rendimiento sigue siendo alto, lo que respalda su utilidad clinica como

herramienta para la toma de decisiones en el diagndstico temprano de sepsis neonatal.

Grifico 2. Curva ROC y Area Bajo la Curca (AUC) del PCR para sepsis en el sexo
masculino.

A B
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En los neonatos de sexo masculino, la curva ROC de la PCR como variable continua (Grafico 2A)
mostré un AUC de 0.91 (IC 95%: 86%— 96%), lo cual indica una buena capacidad diagnostica
para distinguir entre casos con y sin sepsis. Al aplicar el punto de corte de >0.65 mg/dL (Grafico

2B), el AUC fue de 0.87 (IC 95%: 82% — 92%), conservando un buen desempefio diagnostico.
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Estos resultados refuerzan la utilidad de la PCR como herramienta eficaz para la deteccion de
sepsis en varones, y son coherentes con el mayor rendimiento observado en este grupo en

comparacion con las mujeres, como se reportd en la tabla de rendimiento diagnoéstico.

Grifico 3. Curva ROC y Area Bajo la Curca (AUC) del PCR para sepsis en el sexo
femenino.
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En neonatos de sexo femenino, la curva ROC para la PCR como variable continua (Grafico 3A)
mostré un AUC de 0.81 % (IC 95%: 73.6%—89.5%), lo cual refleja una capacidad diagnostica
moderada para detectar sepsis. Al aplicar el punto de corte de >0.65 mg/dL (Figura 3B), el AUC
disminuy6 a 0.76 (IC 95%: 68.6%-83.3%), evidenciando un menor rendimiento diagndstico en
comparacion con los neonatos de sexo masculino. Esta diferencia entre sexos podria atribuirse a
variaciones fisiologicas o inmunolodgicas en la respuesta inflamatoria, lo cual también se vio
reflejado en la sensibilidad més baja en mujeres (58.5%) observada en la tabla de rendimiento
diagnéstico. A pesar de ello, el valor predictivo negativo (79.4%) y la especificidad (93.4%) se
mantuvieron altos, lo que sugiere que la PCR sigue siendo util en este grupo para descartar sepsis

en pacientes con valores bajos.
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4.2. Discusion de resultados

En el presente estudio se evalud el rendimiento diagnostico de la proteina C reactiva (PCR) para
la deteccion de sepsis neonatal temprana, identificando un punto de corte 6ptimo de >0.65 mg/dL.
Este valor mostré6 un buen rendimiento diagndstico, con una sensibilidad del 73% y una
especificidad del 92.5%, lo que indica una alta capacidad de la PCR para identificar correctamente
tanto casos positivos como negativos en el total de la muestra. E1 VPP en el total de la muestra fue
de 87.6 %, mientras que el VPN fue del 82.5 %. Ademas, el area bajo la curva (AUC) fue de 0.874,
lo que respalda el uso de la PCR como una herramienta confiable para el diagnostico temprano de

sepsis en neonatos.

El punto de corte 6ptimo determinado en nuestro estudio (>0.65 mg/dL) difiere con algunos
estudios como el de Puello (2021) el cual identificd un valor de 11.1 mg/L (1.11 mg/dL), con un
indice de Youden de 0.55. Esta discrepancia podria deberse a varias razones, principalmente por
la muestra de estudio, Puello evalu6 inicamente a nonatos enfermos atendidos en una unidad de
cuidados intensivos neonatales de un Hospital de alta complejidad, esta poblacion probablemente
presentd una mayor gravedad clinica, lo que pudo verse reflejado en el recuento de PCR y su
respectivo punto de corte (22). En contraste, el presente estudio se enfocé en comparar también
con los valores de neonatos sanos, lo que introduce una variabilidad diferente en la interpretacion
de los valores de PCR, ya que los neonatos sanos no tienen una condicidn critica que altere

significativamente la respuesta inflamatoria.
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Por otro lado, en un estudio retrospectivo realizado por Wei Yin, et al (2024) en donde se evalué
la aplicabilidad de la albimina y de la PCR en el diagndstico de sepsis neonatal; determind como
corte 6ptimo un valor de 10,8 mg/L (1.08 mg/dL); obteniéndose una sensibilidad del 74,3 %, una
especificidad del 80 % con un éarea bajo la curva ROC de 0,69. Otro hallazgo fue que los valores
de PCR fueron significativamente mayores en neonatos con sepsis que en el grupo control (25).
Estos resultados, son similares a los encontrados en nuestro estudio, reforzando asi nuestra
hipdtesis en la que la PCR tiene un buen rendimiento diagndstico frente a la sepsis neonatal

temprana.

En la tesis realizada por Pérez Loyola (2023) en Trujillo, se utilizé un punto de corte de 10 mg/L
(1 mg/dL), encontrando una sensibilidad del 87.7%, especificidad del 90%, VPP de 89%, VPN de
88% y un valor del area bajo la curva (AUC) de 0.889, lo cual refleja un rendimiento diagnodstico
muy alto (18). En comparacion, en nuestro estudio se identificd un punto de corte Optimo mas bajo
(=20.65 mg/dL), que también mostré un desempefio global adecuado, con valores similares de
sensibilidad y especificidad, especialmente en el subgrupo masculino. Ambos trabajos coinciden
en resaltar el valor diagnéstico de la PCR como herramienta util en la deteccion precoz de sepsis

neonatal.

Al analizar el rendimiento diagnostico de la PCR segun el sexo, se observo que la sensibilidad fue
mayor en varones (83.6 % vs. 58.5%), mientras que la especificidad fue ligeramente superior en
mujeres (93% vs. 91%). Esto sugiere que la PCR fue mas eficaz para detectar casos

verdaderamente positivos en los neonatos de sexo masculino, mientras que en las neonatas mujeres
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fue mas precisa para descartar la enfermedad. Este hallazgo resalta la importancia de considerar
variables como el sexo al interpretar marcadores como la PCR en el contexto clinico. Por otro lado,
un estudio realizado por Cao C, et al (2024) en el cual se incluy6 463 neonatos varones y 357
mujeres, no se encontraron diferencias estadisticamente significativas en los niveles de PCR entre
neonatos varones y mujeres al momento del ingreso hospitalario. Esto sugiere que el sexo no tuvo
un impacto relevante en la concentracion inicial de PCR, al menos en esa poblacion. Los autores

destacan mas bien la influencia de factores obstétricos y maternos. (51)

Ademads, en este estudio se registraron los resultados del hemocultivo como parte de la
caracterizacion clinica de los neonatos. Se evidencié una baja tasa de positividad, ya que solo el
10.3 % de los neonatos con diagnostico de sepsis presentaron un hemocultivo positivo. Los
gérmenes aislados fueron Escherichia Coli, Streptococcus agalactiae y Staphylococcus
Epidermidis. Estos hallazgos muestran cierto grado de coincidencia con lo reportado en una
revision sistematica de Gonzales A. et al (2024) en la que se identifico que Staphylococcus spp.
fue el agente causal mas frecuente, seguido por Klebsiella pneumoniae y Escherichia coli. Esta
variabilidad puede deberse a factores locales, tipo de poblacion o condiciones hospitalarias. No
obstante, la baja positividad del hemocultivo en ambos contextos resalta sus limitaciones como
herramienta diagndstica Unica, lo que refuerza la necesidad de contar con marcadores

complementarios como la PCR para lograr un diagndstico oportuno y preciso. (52)

Esta baja sensibilidad del hemocultivo concuerda con la literatura, donde se reconoce que esta

prueba, aunque considerada el estandar de oro, tiene limitaciones importantes como el tiempo
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prolongado para obtener resultados, la necesidad de un volumen adecuado de muestra y su baja
tasa de deteccion en neonatos. (34,35) Estos hallazgos refuerzan la necesidad de herramientas

complementarias como la PCR, que permiten tomar decisiones clinicas con mayor rapidez.

Es asi que, desde el punto de vista clinico, el uso de la PCR como herramienta de apoyo diagnéstico
en la sepsis neonatal temprana resulta especialmente valioso considerando la inespecificidad de
los sintomas en esta etapa. En nuestra poblacion de estudio un punto de corte de >0.65 mg/dL
permite identificar con buena precision a los neonatos con mayor probabilidad de sepsis, lo que
podria facilitar una intervencion oportuna sin recurrir a tratamientos antibidticos innecesarios en
recién nacidos sanos. Ademas, el mayor rendimiento observado en neonatos de sexo masculino
sugiere que el comportamiento de la PCR podria estar influenciado por variables biologicas como
el sexo, lo que plantea la posibilidad de individualizar el umbral diagnostico en funcion de ciertas
caracteristicas clinicas. La implementacion de la PCR como marcador inicial, junto con la
evaluacion clinica y otros parametros de laboratorio, podria mejorar la toma de decisiones en el

manejo de esta condicion critica.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

e Se demostré que la PCR tuvo un buen rendimiento diagndstico con una sensibilidad del
73% y especificidad de 92.5% para el hallazgo de la sepsis neonatal temprana en neonatos
del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023.

e Se determin6 un VPP de 87.6% y VPN de 82.5% de la PCR en el diagnostico de sepsis
neonatal temprana en neonatos del Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023.

e Se determino un valor de PCR >0.65 mg/dl con un AUC de 0.828, como el punto de corte
optimo con mejor rendimiento diagnostico de sepsis neonatal temprana en neonatos del
Hospital Luis Heysen Inchaustegui — Chiclayo, 2023.

e Se determind como diferencia significativa una sensibilidad mayor en varones (83.6 % vs.
58.5%), y una especificidad ligeramente superior en mujeres (93% vs. 91%) para el
diagnostico de sepsis neonatal temprana en neonatos del Hospital Luis Heysen

Inchaustegui — Chiclayo, 2023.
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5.2. Recomendaciones

e Implementar la técnica PCR cuantitativa como parte del abordaje inicial ante la sospecha
de sepsis podria contribuir a un diagnodstico mas oportuno y racionalizacion en el uso de
antibioticos en la poblacion neonatal.

e Considerar el punto de corte de >0.65 mg/dL como umbral de referencia para apoyar la
decision clinica en una poblacidon con caracteristicas similares a la muestra del presente
estudio.

e Realizar mas estudios prospectivos que permitan validar el punto de corte hallado en
diferentes contextos clinicos y mayor diversidad poblacional.

e Realizar estudios posteriores con un enfoque especifico por sexo para comprender los
factores biologicos o clinicos que podrian influir en las diferencias encontradas en el
rendimiento diagndstico de la PCR, lo que podria contribuir a un diagndstico mas preciso

y personalizado de la sepsis neonatal temprana.
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ANEXOS

Anexo 1: Matriz de consistencia

Formulacion de Objetivos Hipotesis Variables Disefio metodologico
problema
Problema general Objetivo general Hipadtesis general Tipo de investigacion: EIl
PG. (Cual es el |OG. Determinar el | Hipdtesis de V. tipo de investigacion del
rendimiento rendimiento diagndstico | investigacion: Independient | presente trabajo es Basica.
diagnodstico de la PCR | de la PCR para Sepsis | La Proteina C | e: Proteina C | Método de investigacion:
para Neonatal Temprana en | Reactiva tiene un | Reactiva Este estudio se fundamenta en
Sepsis Neonatal | neonatos del Hospital | buen rendimiento | V. un método de investigacion
Temprana en Luis Heysen | diagnodstico frente | Dependiente: | deductivo.
neonatos del Hospital | Inchaustegui durante el | a la sepsis neonatal | Sepsis Disefio de investigacion: La
Luis 2023. temprana en recién | Neonatal estrategia planteada para la
Heysen Inchaustegui nacidos atendidos | temprana obtencion de datos responde a
- en el Hospital Luis | V3 un disefio de investigacion no
Chiclayo, 2023? Heysen Interviniente | experimental, en el que no se
: Sexo manipulan las variables de
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Problemas

especificos

Objetivos especificos

Pel. (Cudl es la
sensibilidad y
especificidad de la
PCR en el diagnostico
de la sepsis neonatal
temprana en neonatos
del Hospital Luis
Heysen Inchaustegui

— Chiclayo, 2023?

Pe2. (Cual es valor
predictivo  positivo
(VPP) y valor
predictivo  negativo
(VPN) de la Proteina
C Reactiva (PCR) en
el diagnostico de
sepsis neonatal

temprana en neonatos

del Hospital Luis

Oel. Demostrar la
sensibilidad y
especificidad de la PCR
en el diagnostico de la
sepsis neonatal temprana
en neonatos del Hospital
Luis Heysen
Inchaustegui — Chiclayo,

2023.

Oe2. Determinar el valor
predictivo positivo
(VPP) y valor predictivo
negativo (VPN) de la
Proteina C Reactiva en el
diagnostico de sepsis
neonatal temprana en
neonatos del Hospital
Luis Heysen

Inchaustegui — Chiclayo,

2023.

Inchaustegui en el

ano 2023.

Hipotesis
especificas:

Hel: La PCR
presenta una
sensibilidad y
especificidad
adecuada para el

diagnéstico de la

sepsis neonatal
temprana en
neonatos del
Hospital Luis
Heysen

Inchaustegui —

Chiclayo, 2023

He2: La PCR tiene
un valor predictivo

positivo (VPP) y

estudio, de corte transversal

retrospectivo.

Poblacion y muestra de
investigacion:

La poblacién estuvo
conformada por 1932 recién
nacidos. La muestra por un
total de 299 recién nacidos, de
los cuales 126 fueron
diagnosticados con sepsis
neonatal temprana descrita en
la epicrisis de la Historia
clinica y 173 fueron neonatos
sin sepsis con resultados
disponibles de proteina C
reactiva (PCR), atendidos
entre enero y octubre del 2023
en el Hospital Luis Heysen
Inchaustegui — Chiclayo.

Se incluyeron todos los casos

que cumplian con los criterios
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Heysen Inchaustegui

— Chiclayo, 2023?

Pe3. ;Cual es el punto
de corte de la Proteina
C Reactiva con mejor
rendimiento en el
diagnodstico de sepsis
neonatal temprana en
neonatos del Hospital
Luis Heysen
Inchaustegui —

Chiclayo, 2023?

Pe4. ;Cudl es Ila
diferencia en el
rendimiento

diagnostico de la PCR
en relacion al sexo
para el diagnostico de
sepsis neonatal
temprana en neonatos

del Hospital Luis

Oe3. Determinar el punto
de corte de la PCR con
mejor rendimiento en el
diagnostico de sepsis
neonatal temprana en
neonatos del Hospital
Luis Heysen
Inchaustegui — Chiclayo,

2023.

Oe4. Determinar s
existen diferencias en el
rendimiento diagndstico
de la PCR en relacion al
sexo para el diagnostico
de  sepsis  neonatal
temprana en neonatos del
Hospital Luis Heysen

Inchaustegui — Chiclayo,

2023.

valor  predictivo
negativo  (VPN)

adecuado para el

diagnostico de
sepsis neonatal
temprana en
neonatos del

Hospital Luis
Heysen
Inchaustegui —

Chiclayo, 2023.

He3: Existe un
punto de corte de
PCR que permite
una adecuada
discriminacion

diagndstica  entre
neonatos con y sin
sepsis neonatal
temprana del
Hospital Luis

Heysen

de inclusion y exclusion
establecidos.

El tipo de muestreo fue no
probabilistico por

conveniencia.
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Heysen Inchaustegui

— Chiclayo, 2023?

Inchaustegui —

Chiclayo, 2023.

He4: Existen
diferencias
significativas en el
rendimiento

diagnoéstico de la

PCR entre
neonatos

masculinos y
femeninos del

Hospital Luis
Heysen
Inchaustegui —

Chiclayo, 2023.
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Anexo 2: Ficha de recoleccion de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

“RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DE LA PROTEINA C REACTIVA PARA SEPSIS
NEONATAL TEMPERANA EN NEONATOS DEL HOSPITAL LUIS HEYSEN
INCHAUSTEGUI - CHICLAYO 2023"

Historia Clinica N™; ....covvreeeen e rennens Sexo: F | ) Mo )

1. Exidmenes de laboratorio
* Proteina C Reactiva: .......... mg/dL

*  Hemocultivo: 5i{ JMNo( )
& Germen aislado: veeomem——n.

2. Epicrisis
= Diagnostico CIE10 - P36.9: Si| ) Mol )
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Anexo 3: Validacion de instrumento por juicio de expertos

VALIDACION DE INTRUMENTO POR JUICIO DE EXPERTOS

Titalo: "RENDIMIENTO DI4GNOSTICO DE Ld PROTEINA C REACTIVA PARA SEPSIS
NEOMNATAL TEMPRANA EN NEQNATOS DET HOSPITAL LUTS HEYEEN
INCHALSTEGLT - CHICLAYO 20258

H: ITEMS PERTIRENCIA" | RELEWAMCIEAY | CLARIDADY SUGERERIIAS
1 no 5§ o i | no

1 S = Mascuno % W W

- F it F i rilrm
k] Walor die PCS = ‘Waldran % W W

ITE3 s

4 Hirmaoultiug P % X :.;

- Mo
5 GefmrEn alslaco = Demiler % W ¥
& | Diagndsbco de Sepsis - B X k X

necratal iemprana * Mo
{Epicrisis CIE-10
“36.9)

1 Perfinencia: el tem corresponde &l concepko tedriog Formulada.
2 Relevanciac ol ifem e aprapiada para representar &l componente o dimension ecpecifica del
constructa,

3 Claridad: 32 entiende sin dificultad alguna &l enunciado del item, @ concisa, exscto y dinrecta.

Observaciones (i las hubiera): e
Opinian de aplicabillidad:

= Aplicablefx )
= Aplicable después de corregir] )
= Mo aplicable [ |

Apellidos y nombre del juez validador: Dr. Percy Chiver Mendaza

Especialidad del juez validador: Pediatra

5 . T

Dir. Percy Chavee: Mendoza
Ok 038015 — RNE 025721



VALIDACION DE INTRUMENTO POR JUICIO DE EXPERTOS

Titale: "RENDYMIENTO DI{GNOSTICO DE L4 PROTEINA C REACTIVA PARA SEPSITS
NEONATAL TENMPRANA EN NEONATOS DET HOSPITAL LUTS HEYEEN
INCHALSTEGLT — CHICLAYD 2025

|::|:: ITEMA PERTINENCIA" | RELEWAMCIAY | CLARIDGAD! SUGERERIIAY
L no L no i | no

1 Tawn = Mascuins % X X

- Fiifararg
3 Walor de PCR s Wakran W oy W

gl

4 Hermmoultiva = & X kY X

- Mo
5 GormeEn aslaco s UDalsr w by b i
& | Diagndstco di Sepsis s B i b i

neoratal iemprana * Mo
{Epkcrisis CIE-10
#3h.9)

1 Pertinencia: &l fem cormesponde al concepko tedrica formulada.

2 Belbevanciac el item @ aprapiada para representar sl componente o dimension especifica del
construcho.

3 Claridad: se enbiende sin dificultad alguna @ enunciado del ibem, @5 concisn, exsscto y directa.

Observacionss {5 las hubiera):
Opinion de aplicabilidad:

=  Aplicabled s
= Aplicable después de corregir{ )
= Mo aplicabla | |

Apellidos y nombre del juez validador: Dr. Karina Paredeas Flones

Especialidad ded juez validador: Pediatra

i e Y

Dr. Karina Paredes Flores
ChP 46447 — RNE 42352
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VALIDACION DE INTRUMENTO POR JUICIO DE EXPERTOS

Titalo: "RENDIMIENTO DLAGNOSTICO DE Ld PROTEINA C REACTIVA PARA SEPSIS
NEONATAL TENMPRANA EN NEONATOZ DETL HOSFITAL LUTS HEYSEN
INCHAUSTEGLT - CHICLAYO 2023

[TE ITEMS PERTINEMCIAS | RELEVAMCIA? | CLARIDALE SUGERERCIAS
1l no 5j (a]:] % | no
1 Zawn = Pascd ns
& F i marang K x I
3 Walor de PCR = Sakran
gl K‘ x x
4 Hizrmaoultivsa - & ¥ X X
- Mo
= Germreen asdaido s Domiler X X X
6 | Diagrasbon de Sepsis - X X X
necnatal temprana * Mo
[Epicrisis CIE-10
2369}

1 Pertinencia: el item corresponde sl concepto tedrics Formulada,

2 Belevanciac el item e apraopiada para representar al componente o dimension espasfica del
canstrucio,

3 Claridad: s= entiende sin dificultad slguna @l enunciado del item, @ concisa, easctn v direcba,

Obzervaciones (s las hubiera): Definftivaments si hubiera |a posibilidad e recomendaria adicionar
atras variables generales como ks edad.

Dpinican de aplicabilidad:

= MAplicable{ K.}
= Aplicable después de corregir| |
=  MNoaplicabls | |

Apellidos y nombre del juez validador: Mg, Andersan Serfana-Marena (CRP 0207 26|

Especialidad del jeez validador: Bg. En ciencias en investigacion epidemialdgica

M. Anderson Sariano Mareno
AP 050726



Anexo 4: Aprobacion del comité de ética

yv COMITE INSTITUCION AL DE ETICA E INTEGRIDAD
CIENTIFICA

Uriwarasdiagd
Horbert Wiener

CONETANCLA DE APROBACIN

Lima, 39 de Enere de 2025

Investigndomn &}
MATALIN LIZEETH MORESO CHINCHAY

Exp. N*:1412-2024

D i e iderocidn:

Es groio expressre nui cordinl saludo y a la vez informarle que el Comité [rstincional de
Erica ¢ Integrided Cientifica de la Universidod Privedn Morbent Wiener (CIEIC-UFNW)
evalwd v APROE los sipaientes documentos:

s Prosocolo timlado: “RENIHMIENTO DIAGNOSTIOO0 DE LA FROTEINA C
REACTIVA PARA SEPSIS SEONATAL TEMPRANA EN NEONATOS
DEL HOSPITAL LUIS HEYSEN INCHAUSTEGUD - CHECLAYD 2025
WVershn I con fecha 200122024

Ell cusl tiene como investigador primcipal ol Soia) Mmelin Livbeth Moreno Chinchay.

Lo APROBACTON comprende ¢ camplinento de s boenas priciicss éricas, el balance
nesgo'beneficio, la calificacuin del equipo de mvestigaciin vy la confidencialidad de bos
daios, entre oros.

El mvestigador deferd considerar los siguienies punios deinllsdos & continuscidn:
La vigessehn de la aprobaciin e de dos afios (24 meses) o pamir de la emisidn
de este docamento.

3. Ellnforme de Avances se presemian cods & meses, v el informe final uns vez
ooz |ubdo e esudi.

% Tods emmbesds o sdends s¢ deberd presemtar o CIENC-UPHW v mo podnd
implememinrse sin la debids aprobacidn.

4. Siaplice. |3 Resevackim de aprobacicn del proyects de investigacin deberd
inicimrse treinia (300 diss ovies de la fecha d= vencimdeno, com sy respectiva
informe de svanoe.

Es cusmio infioms a usted pam su conocindento y fines pertinenies.
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Anexo 5: Carta de aprobacion de la institucion para la recoleccion de datos

- AfkEssalud

Decen o de & uidod Je op sara Y
‘At de ny do b 3 pervana”.

COMTE INSTITUCIONAL DE ETICA EN INVESTICACION « RED PRESTACIONAL LAMBAYEQUE

I-RP .
Chiclayo, 28 de marze del 202

Sefor
DR. ERNESTO FRANK RUIZ YESAN
Cosrdinador de la Unidad de Investigacion — RPLAMB,

FPragante. -

ASUNTO: Aprobacién de proyecio e investigacion: "RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DE LA
PROTEINA C REACTIVA PARA SEPSIS NEONATAL TEMPRANA EN NEONATOS
DEL HOSPITAL LUIS HEYSEN INCHAUSTEGUI ~ CHICLAYO 2023°

La presente es para saludado cordi@almente asi mismo mformarie qua, el proyecto de
investigacian gafialado a continuacion fue APROBADO:

- Titulo del Estudio. “RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DE LA PROTEINA C REACTIVA
PARA SEPSIS NEONATAL TEMPRANA EN NEONATOS DEL HOSPITAL LUIS HEYSEN
INCHAUSTEGUI - CHICLAYO 2023°

< Investigador Principal(es): MORENO CHINCHAY, NATALIN LIZBETH
- Asesor{es): DR. LOPEZ BULNES, JORGE
- Colaborador (eg): Karina Mercedas Paradas Flores

- Institucion: UNIVERSIDAD PRIVADA NORBERT WIENER. FACULTAD DE CIENCIAS DE
LA SALUD. Escuela Académics Profesonal de Medicing Humana

- Condicion: Aprobado

= Periodo de permiso de ejecucion: 28 de marzo of 24 de agosto dat 2025

Los documentos que se revisaron y aprabaron fuaron;

< Protecole de investigacion. “RENDIMIENTO DIAGNOSTICO DE LA PROTEINA C
REACTIVA PARA SEPSIS NEONATAL TEMPRANA EN NEONATOS DEL HOSPITAL
LUIS HEYSEN INCHAUSTEGUI ~ CHICLAYO 2023°

. godicm;d para evaluacidn da protocolo de investigacion. Anexo A

- arta de aceplacitn para la realizaclon de la investigacion el J Depa
Saerviclo / Area o Jefe inmedisto superior. (Anexo B).) e e el e

- Baoleta slectrénica N* B145-00004705

- Carta de compromise del Asesor o Co Investigador en supervisar & alumne (a) en &
g;ocm de racoleccitn de datos (acceso a base de datos electronica) en EsSalud. (Anexe

- DECLARACION JURADA DE CONOCER LAS DIRECTIVA ADAS
INVESTIGACION DE ESSALUD. Anexo G S RELAcion &

STWova Seartoesaeee ya T Fazi 35 W Segurand Gockd G
BEPIEAIN0 - ST @ 5 01L wao 1K)
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Anexo 6: Informe de asesor de Turnitin

NOMERE DEL TRABAJO
INFORME TURNITIN - MORENO (1).docx

RECUENTO DE PALABRAS
9952 Words

RECUENTO DE PAGINAS
48 Pages

FECHA DE ENTREGA
Jul 18, 2025 7:55 PM GMT-5

® 11% de similitud general

64

Reporte de similitud

AUTOR
Matalin Chinchay

RECUEMTO DE CARACTERES
53319 Characters

TAMARND DEL ARCHIVO
231.7KB

FECHA DEL INFORME
Jul 18,2025 7:56 PM GMT-5

El total combinado de todas las coincidencias, incluidas las fuentes superpuestas, para cada

base de datos.
« 10% Base de datos de Internet

« Base de datos de Crossref

= 7% Base de datos de trabajos entregados

® Excluir del Reporte de Similitud
« Material bibliografico

+ Coincidencia baja (menos de 10 palabras)

» 3% Base de datos de publicaciones

» Base de datos de contenido publicado de
Crossref

« Material citado



#® 11% de similitud general

Principales fuenies enconradas en las siguienies bases de datos

« 10% Base de datos de Intemed

+ Bage de daiog de Crodsonal

Crossied
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FUENTEE FRINCIFALEE
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65
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mosiraran.

repositorio.uwiener_edu_pe
nternet

1library.co

Intenet

hdl_handle.net

Int =rmet

repositoro. ucam.edu_pe

Int =rmet

repositorio. continental edu.pe

Intenet

Universidad Catdlica de Santa Maria on 2025-03-03
Sunmittesd works

repositorio.uncp.edu. pe

Int =rmet

2%

=1%

= 1%

<1%

=1%

= 1%

<1%



® 11% de similitud general

Principales fuentes encontradas en las siguientes bases de datos:

* 10% Base de datos de Internet

» Base de datos de Crossref

Crossref

» 7% Base de datos de trabajos entregados

FUENTES PRINCIPALES

Las fuentes con el mayor nimero de coincidencias dentro de la entrega. Las fuentes superpuestas no se
mostraran.

repositorio.uwiener.edu.pe

Internet

1library.co

Internet

hdl.handle.net

Internet

repositorio.ucsm.edu.pe

Internet

repositorio.continental.edu.pe

Internet

Universidad Catodlica de Santa Maria on 2025-03-03

Submitted works

repositorio.uncp.edu.pe

Internet

repositorioinstitucional.buap.mx

Internet

Reporte de similitud

» 3% Base de datos de publicaciones

» Base de datos de contenido publicado de

2%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

Descripcion general de fuentes


https://repositorio.uwiener.edu.pe/server/api/core/bitstreams/98b570dd-4573-4fc6-8d9c-61b5690bb0ea/content
https://1library.co/document/zgdjwm2z-proteina-reactiva-predictor-neonatal-temprana-atendidos-hospital-cayetano.html
https://hdl.handle.net/20.500.12759/22451
https://repositorio.ucsm.edu.pe/server/api/core/bitstreams/9424039d-cd87-4f9b-96c3-0dfe93f3a2ad/content
https://repositorio.continental.edu.pe/bitstream/20.500.12394/16723/1/IV_FCS_502_TE_Cruz_%20Misares_2025.pdf
https://repositorio.uncp.edu.pe/bitstream/handle/20.500.12894/6649/T010_72694289_T.pdf?isAllowed=y&sequence=1
https://repositorioinstitucional.buap.mx/bitstream/handle/20.500.12371/10550/20201116074140-7890-TL.pdf?isAllowed=y&sequence=1
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