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Resumen

Conclusiones de los autores del estudio: los aumentos sostenidos de las diferencias de temperatura central-periférica son

un signo temprano de sepsis de inicio tardio.

Comentario de los revisores: la monitorizacion del gradiente térmico es un procedimiento no invasivo, de facil implemen-
tacion, y que parece ser Util para el diagndstico temprano de la sepsis neonatal tardia.

Palabras clave: regulacion de la temperatura corporal; lactante, prematuro; infeccion: diagnéstico; estudios prospectivos; sepsis:

diagndstico.

Central-peripheral temperature gradient alteration: an early diagnostic marker of late-onset neonatal sepsis

Abstract

Author’s conclusions: sustained increases of central-peripheral temperature differences are an early sign of evolving late-

onset sepsis.

Reviewers’ commentary: thermal gradient monitoring is a non-invasive, easy to implement procedure and requires only stan-
dard NICU equipment. Given its diagnostic value and the evidence of reduction in the mortality rate for sepsis episodes obtained
with its application, we recommend the implementation of this method in NICUs in their early sepsis detection programs.

Key words: body temperature regulation; infant, premature; infection: diagnosis; prospective studies; sepsis: diagnosis.

RESUMEN ESTRUCTURADO

Objetivo: determinar el valor como marcador diagnéstico
de la sepsis neonatal tardia (SNT) de la diferencia entre tem-
peratura central y periférica (DTcp) en recién nacidos prema-
turos <32 semanas o <1500 g al nacimiento.

Disefio: estudio observacional prospectivo.

Emplazamiento: en una Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales (UCIN) de un hospital universitario de Espafa.

Poblacion de estudio: de los 161 recién nacidos (RN) pre-
maturos de <32 semanas de edad gestacional o <1500 g al
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nacimiento, ingresados entre mayo de 201 | y septiembre de
2015, se excluyeron los recién nacidos trasladados de otros
centros después de las 72 horas de vida y aquellos en los que
no se realizé la monitorizacién de la temperatura segun las in-
dicaciones del protocolo. La muestra resultante fue de 129 RN.

Prueba diagnéstica: monitorizacién desde el ingreso y
cada dos horas de la DTcp mediante sondas de temperatura
en la axila (temperatura central) y en la planta del pie (tem-
peratura periférica). Las sondas utilizadas fueron estandar
para todos los pacientes y se unian a la piel usando almoha-
dillas adhesivas con aislamiento térmico. En las incubadoras
se mantuvo una humedad uniforme y una temperatura en un
gradiente <I,5°.
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Medicion del resultado: la alteracion del gradiente de tem-
peratura se definié como una DTcp >2 °C durante al menos
4 horas, resistente a los cambios en la temperatura de la in-
cubadora. La SNT se defini6 como de inicio después de las
primeras 72 horas de vida si cumplia al menos dos de los
criterios clinicos y dos de los criterios de laboratorio inclui-
dos en la definicion establecida por la European Medicines
Agency'. Los casos con hemocultivo positivo se consideraron
confirmados y con cultivo estéril probables. Dos investigado-
res cegados valoraron los criterios clinicos y analiticos para
determinar la presencia de SNT y otros dos investigadores
también cegados para los datos clinicos y analiticos, valoraron
los gradientes de temperatura para identificar los que fueron
superiores a 2 °C. El aumento del gradiente de temperatura
>2 °C se consideré asociado con el episodio de SNT, si se
detecto en las 24 horas antes o después del comienzo de
esta, es decir, cuando se realizé la primera analitica por sos-
pecha clinica. Se aplico regresion logistica para ajustar el valor
de la odds ratio (OR) para otras covariables.

Resultados principales: se identificaron 3| episodios de
SNT en 29 pacientes, 26 casos confirmados y cinco proba-
bles. De todas las alteraciones de la DTcp, el 41,9% estuvo
asociado con el inicio del episodio de SNT. La DTcp mostrd
una OR ajustada para la SNT de 23,60 (intervalo de confian-
za del 95% [IC 95]: 6,8 a 81,88), con una sensibilidad de 82,2%
y un valor predictivo negativo (VPN) de 94%.En el 71% de los
casos, la DTcp fue el primer signo clinico de sepsis, mientras
que la proteina C reactiva (PCR) fue <1,5 mg/dl en el 64% de
los casos y la procalcitonina <2 ng/ml en el 36%. En el 84,6%
de los episodios de SNT asociados a una DTcp >2 °C, la al-
teracion precedié al comienzo de la sepsis con un intervalo
de 4,7 horas (rango intercuartilico: 3-9,8 horas).

Conclusion: el incremento de la diferencia entre la tempe-
ratura central y periférica es un signo precoz de sepsis tardia
en recién nacidos prematuros de <32 semanas o de <1500 g
al nacimiento.

Financiacion: los autores declaran que no han recibido nin-
guna financiacion.

Conflicto de intereses: los autores declaran no tener con-
flicto de intereses.

COMENTARIO CRITICO

Justificacion: la sepsis neonatal es una complicacién fre-
cuente y grave de los recién nacidos prematuros, pues osten-
ta aun una elevada mortalidad. Su diagnéstico es uno de los
desafios mas dificiles de la Neonatologia debido al escaso
valor diagnéstico tanto de los marcadores clinicos como de
los bioquimicos. Las recientes investigaciones sobre marcado-
res fisioldgicos como la variabilidad de la frecuencia cardiaca?
o el gradiente térmico® constituyen avances potencialmente
significativos en el estudio de la sepsis neonatal.
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Validez o rigor cientifico: se trata de un estudio bien dise-
fiado, realizado en una muestra representativa y adecuada-
mente seleccionada, aunque no se sefialan criterios de exclu-
sion pertinentes como aquellas enfermedades neuroldgicas o
dermatoldgicas congénitas que pudieran alterar la regulacion
de la temperatura corporal. Se describe la prueba diagndstica
de forma apropiada en forma prospectiva. No se menciona si
se realizé una prueba de concordancia intra- e interobserva-
dores para evitar sesgos de recoleccion de datos. Los datos
se analizaron de modo que se comprende con claridad su
valor diagnéstico con IC 95.

Importancia clinica: el gradiente de temperatura >2 °C
por mas de 4 horas muestra una sensibilidad de 82,2% y un
VPN 94,3%, lo que implica un cambio de la probabilidad pre-
prueba (21%) a la posprueba (55%) de 34%. El método detec-
ta casi el 60% de las sepsis con 24 horas de anticipacion al
momento de diagnostico habitual,lo que permite instaurar un
tratamiento precoz con una importante reduccion de la mor-
talidad (del 6,5% frente al 13,5%). Por otra parte, la prueba
tiene VPN muy elevado (94,3%), lo que permite descartar la
enfermedad con mucha mayor seguridad que los demds mar-
cadores diagnosticos. Existe solo otro estudio que investigd
el valor diagnéstico del gradiente térmico, con resultados
muy similares®. Su aplicacion no presenta riesgos ni gastos
adicionales.

Aplicabilidad en la practica clinica: la monitorizacion del
gradiente térmico es un procedimiento no invasivo, de facil
implementacion y que no requiere de equipamiento adicional.
Dado su valor diagnéstico y las evidencias de reduccién de la
mortalidad por sepsis obtenidas con su aplicacién, recomen-
damos la implementacion de este método dentro del proto-
colo de deteccion precoz de la sepsis neonatal.

Conflicto de intereses de los autores del comentario:
no existen.
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