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RESUMEN

Introduccion: El neonato que se interviene quirdrgicamente esta expuesto al desarrollo de
infecciones. El lactato sérico ha sido recomendado como criterio diagnostico de sepsis.
Objetivo: Determinar la magnitud de asociacion del valor del lactato sérico con la sepsis
en el neonato intervenido quirurgicamente.

Métodos: Estudio entre 2013 y 2016, en el Hospital Pedidtrico Universitario “William
Soler”, en 307 neonatos intervenidos quirargicamente. Las variables se agruparon en:
clinicas (edad gestacional, peso al nacer, causa de la intervencion quirtrgica, localizacién
de la infeccidn) y paraclinicas (microorganismo causal, lactato sérico). Se aplico la prueba
de correlacion lineal de Pearson parcial y se estimo odds ratio con el control de la variable
infeccion (si y no) para identificar la correlacion entre los valores de lactato sérico en el
preoperatorio y en el posoperatorio.

Resultados: De los neonatos 63 tenian bajo peso (20,52 %) y 55 eran pretérminos

(17,92 %). En los neonatos infectados 20,83 % fueron operados por afecciones digestivas
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(n=35); las infecciones sistémicas alcanzaron 67,74 % (n=42), ocasionadas en 45,24 % por
Céandida sp. La velocidad de cambio de los valores del lactato sérico en los infectados

(p= 0,001) signific6 que por cada unidad en mmol/L que ascendi6 el lactato preoperatorio,
en el posoperatorio se increment6 0,489 mmol/L y estos cambios fueron debidos en 16,9 %
a los valores del lactato preoperatorio.

Conclusiones: El lactato sérico estd asociado a la infeccion en los neonatos intervenidos
quirtrgicamente y es un biomarcador de sepsis util en los cuidados intensivos neonatales.
Palabras clave: neonato quirGrgico, infeccidn posoperatoria; lactato sérico;

malformaciones congénitas.

ABSTRACT

Introduction: The newborn undergoing a surgery is exposed to the development of
infections. The serum lactate has been recommended as a diagnostic criterion of sepsis.
Objective: To determine the magnitude of association of the value of serum lactate with
sepsis in the newborn undergoing a surgery.

Methods: Study conducted from 2013 to 2016 in "William Soler" Pediatric Teaching
Hospital, to 307 newborns whom underwent surgery. The variables were grouped in:
clinical (gestational age, birth weight, cause of surgical intervention, location of the
infection) and paraclinical (causative microorganisms, serum lactate). The partial Pearson's
test of linear correlation was applied and it was estimated the odds ratio with the control of
the variable infection (yes and no) to identify correlation between serum lactate values in
the preoperative and postoperative results.

Results: Of the newborns, 63 were under weight (20.52%) and 55 were preterm infants
(17.92%). In the infected newborns, 20.83% were operated due to digestive conditions
(n= 35); systemic infections reached 67.74% (n= 42), caused in 45.24% by Candida sp. The
rate of change of the values of serum lactate in infected subjects (p= 0.001) meant that for
each unit in mmol/L in which increased the preoperative lactate, the postoperative increased
0.489 mmol/L; and these changes were due in a 16.9 % to the values of preoperative lactate.
Conclusions: The serum lactate is associated to the infection in newborns that underwent
surgery and is a useful biomarker of sepsis in neonatal intensive care.

Keywords: surgical newborn; postoperative infection; serum lactate; congenital

malformations.
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Introduccion

Las infecciones posteriores a procederes quirirgicos, se mantienen como un problema
frecuente en las instituciones de salud, lo que se debe a la aparicion de gérmenes
multirresistentes y a las caracteristicas de los pacientes quirtrgicos.

El neonato que se interviene quiriirgicamente esta expuesto al desarrollo de complicaciones
durante el posoperatorio, donde las infecciosas son las mas frecuentes; ya que por sus
condiciones fisioldgicas resulta mas vulnerable a esta complicacion.®

En ocasiones puede ser muy dificil la distincion entre sepsis y otras condiciones
inflamatorias como las desencadenadas durante el posoperatorio inmediato, por lo que los
procesos infecciosos son un desafio diagndstico.®¥

Existen biomarcadores de infeccion y los mas utilizados en la practica médica son el
recuento diferencial leucocitario y la concentracion de proteina C reactiva. Otras sustancias
que se encuentran elevadas durante la infeccion son: factor de necrosis tumoral alfa,
interleucinas 1, 6,8; interferon gamma, que no se utilizan como marcadores de infeccion por
no estar disponibles en la practica asistencial en la mayoria de las instituciones de salud.®
El lactato sérico (LS), en las guias de la campana sobreviviendo a la sepsis, ha sido
recomendado como criterio diagnostico de sepsis y de hipoperfusion inducida por sepsis.®”
En la sepsis y como respuesta al estrés quirurgico ocurre un estado de hipermetabolismo
con un aumento en el transporte de glucosa dentro de la célula y aumento de la glicolisis,
gluoconeogénesis y glucogenolisis. Si la glicolisis ocurre a un mayor nivel que el necesario
para el metabolismo oxidativo y el piruvato obtenido no se metaboliza totalmente en el ciclo
de Krebs, a partir del excedente comienza a producirse LS por rutas metabolicas alternativas
como la de la enzima lactato deshidrogenasa. La acumulacion de LS por este mecanismo
seria independiente de la presencia de hipoxia o isquemia tisular. En la sepsis la
concentracion de LS elevado puede estar influenciado por catecolaminas enddgenas o
exogenas que estimulan al metabolismo celular y pueden ser una fuente comun de acidosis
lactica.®

Determinar la magnitud de asociacion del valor del LS con la sepsis en el neonato

intervenido quirtrgicamente fue el objetivo del presente estudio.
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Métodos

Se realizé un estudio explicativo (variable respuesta: LS posoperatorio), retrospectivo, en el
Servicio de Neonatologia del Hospital Pediatrico Universitario “William Soler”, del 1 de
enero de 2013 a 31 de diciembre de 2016. Se incluyeron 307 recién nacidos intervenidos
quirargicamente. La informacion se obtuvo del libro de ingresos localizado en el servicio,
de las historias clinicas ubicadas en el Departamento de Registros Médicos del hospital. Las
variables estudiadas se agruparon en clinicas (edad gestacional, peso al nacer, causa de la
intervencidn quirtrgica, localizacion de la infeccion y paraclinicas (microorganismo causal,
LS). La muestra se distribuyd en dos grupos: infectados y no infectados. Los directivos de
la institucion fueron informados y se obtuvo su consentimiento.

La medicién del LS se realizd en el dia de la cirugia y en las primeras 24 horas del
posoperatorio, se utilizd tecnologia de espectrofotometria. Se utilizo Ji- cuadrada de
independencia con correccion de Yates para demostrar asociacion entre la causa de la
cirugia y la infeccion; se aplicé la prueba de correlacion lineal de Pearson parcial
(coeficiente: r) con control de la variable infeccion (si y no) para identificar correlacion
lineal entre los valores de LS en el preoperatorio (variable independiente) y los valores del
LS en el posoperatorio (variable dependiente). El modelo de regresion lineal simple se
asumio6 cuando la infeccion tomo valor 1 (casos infectados) y se obtuvo el coeficiente de
regresion (B: que expresa la velocidad de cambio) y de determinacion (R? que expresa los
cambios debido a la regresion). Luego se categorizd la variable LS preoperatoria y
posoperatoria (elevada y normal) y se controld la variable infeccion (si/no) por lo que se
estimo el odds ratio (OR) de Mantel-Haenszel; donde OR>1 se tom6 como factor predictivo
de infeccion. En todas las pruebas de hipdtesis se considerd significativo cuando p<0,05.

Se utilizo el programa Epidat 3.0.

Resultados

En el periodo 2013-2016 ingresaron en la unidad de cuidados intensivos neonatales del
hospital “William Soler”, 1728 recién nacidos, de ellos, 307 requirieron intervencion
quirurgica por lo que la tasa fue 17,87 por 100 ingresos; de los que 63 se encontraba bajo

peso (<2 500 gramos) (20,52 %) y 55 nacieron antes del término gestacional (<37 semanas)
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(17,92 %). De los recién nacidos con requerimiento quirdrgico, se infectaron 62 por lo que
la tasa fue 20,2 por 100 operados; de los cuales 16 (25,81 %) eran bajo pesoy 17 (27,42 %)
pretérminos. En los recién nacidos infectados, 20,83 % fueron operados por afecciones
digestivas (n= 35) del total de causas digestivas (n= 168; 54,72 %) y 14,29 % fueron por
causas bajas (n= 24) de todos los recién nacidos con causas digestivas bajas

(n=109; 64,88 %) (tabla 1).

Tabla 1 - Neonatos intervenidos quirargicamente segin causa de intervencion en
infectados y no infectados

Infeccidn posquirirgica
E:;;ﬂ:gi;mmencmn h{'f::tﬁazd‘“ i Hﬂ{g?gfns % Total %
Digestivas® 33 W83 [ 133 [ 71T [ s | T2
Altas™ 11 6,33 43 [ 2857 5 [ 3512
Bajas™ 24 1429 | 83 [ 3039 | 109 | 5488
No digestivas® 27 1941 | 112 [ 8037 139 [ 4328
Defertos pared abdominal g 5.05 36 [ 2500 | 44 | 38
[ Tumorales 2 144 | 23 [ 1798 [ 27 [ 1942
Urogemtales 7 1,44 ' 18 [ 1367 21 [ 1311
Respiratorias g 5.75 7 [ 504 [ 13 [ 1080
| Hepatobiliares 3 360 | 10 [ 719 | 5 | 10E0
Ortopadicas 1 0,72 10 ' 7.19 [T 701
Oculares 1 0,72 3 [ 360 ] [ 43z

" %
calculado del total de causas digestivas y no digestivas, respectivamente.
Prueba Ji- cuadrada de independencia con correccion de Yates: *(?= 0,026; p= 0,8703); **(»?= 0,0993; p= 0,8858).

Se infectaron 11 recién nacidos intervenidos quirtirgicamente (6,55 %) por causas digestivas
altas en relacion con el total de los que tuvieron afecciones altas (n= 59; 35,12 %)
(Tabla 1).

De los 27 recién nacidos infectados que fueron operados por causas no digestivas
(19,42 %), en 5,75 % (n= 8) fue debido a defectos de la pared abdominal y por afecciones
respiratorias, respectivamente (Tabla 1).

Se comprobd que la infeccién posquirtrgica fue independiente de la ubicacion anatomica
de la malformacion congénita o defecto (digestiva y no digestiva), p= 0,8703; como también
de la localizacion de la cirugia digestiva (alta o baja), p= 0,8858.

En los recién nacidos con afecciones digestivas bajas infectados, 29,17 % fueron operados
de aganglionosis (n= 7); mientras que por afecciones digestivas altas, 54,54 % (n= 6) fueron

intervenidos quirargicamente por atresia esofagica (Tabla 2).
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Tabla 2 - Neonatos intervenidos quirargicamente infectados segiincausas digestivas

Causas digestivas n %
Altas (n=11)

Atresia esofagica 6 54,54
Atresia duodenal 2 18,18
Estenosis hipertrofica del piloro 2 18,18
Estenosis duodenal 1 9,09
Bajas (n=24)

Aganglionosis 7 29,17
Perforacion intestinal 3 12,50
Atresia intestinal 4 16,67
Malformacion ano rectal 3 12,50
Malrotacion 4 16,67
fleo meconial 1 4,17
Biopsia rectal 1 4,17
Bridas 1 4,17

En las tablas 3 y 4 se observa que las infecciones sistémicas alcanzaron 67,74 % (n= 42),
presentes en los operados por causas digestivas bajas (n= 6; 25,81 %), digestivas altas
(n=7; 11,29 %) y no digestivas (n= 19; 30,65 %). Las infecciones sistémicas fueron
ocasionadas en 45,24 % por Candida sp n= 19).

Otro lugar de infeccion (tablas 3 y 4) correspondi6 al sitio quirurgico (n= 16; 25,80 %),
donde se identifico en 37,50 % Staphylococcus aureus (n= 6); en tanto las infecciones
respiratorias (n= 9; 14,52 %) fueron causadas por Staphylococcus coagulasa negativa
(n= 3), Candida sp (n= 2), Staphylococcus aureus (n= 2), Escherichia coli (n= 1) y
Enterobacter sp (n= 1) al igual que las infecciones digestivas: Escherichia coli (n= 3),

Candida sp (n= 2), Staphylococcus coagulasa negativa (n= 1) y Enterobacter sp (n=1).

Tabla 3 - Neonatos intervenidos quirGrgicamente infectados segun sitio en afecciones
digestivas y no digestivas

Afeccién Afeccion Afeccion

digestiva alta digestiva baja no digestiva (::t;}}
Sitio de infeccion (n=11) (n=24) @m=17) -
| n b n L] n % n ]

Sistémicas [ 7 [ 12 [ 16 [ 2581 [ 18 [ 3064 | 42 [ 67,74

| Bitio quirirgico [ 3 | 434 3 484 [ 10 [ 1613 | 16 25,81
Aparato respiratoric 2 323 3 323 | 3 8,08 9 | 14,52
Aparato digestivo 1 | 18l 5 806 1 160 [ 7 [ 1128

El sitio de infeccion es no excluyente; % calculado del total por fila.
(@) ev-ric 6
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Tabla 4 - Neonatos intervenidos quirtirgicamente segiin microorganismos y sitio de
infeccion

Sitimcas | Sitoquirdrgico | N, | afnean,
Microorganismos ) ) . (n=19) _(1_1— 7)

n L] n L] n 4 n b
Céndida sp B [ 354 3 18,75 : [ B2 [z [ BT
| Staphylococcus coapulasa negativa 7| 1667 3 1875 [ 3 [ 333 [1 [ 1429
Staphviococcus mureus 4 032 6 3730 2 [ 222 [0 [ 060
Escherichia coli 2 476 ] 2,50 1 [ 11 3| 4286
[ Enterobacter sp 3 [ 714 1 625 [ 1 [ il 1 [ 1428
Acitenobacter baumini 2 476 [ 0 000 [0 | 000 0 [ o000
Serratia sp I [ 238 [ 1 [ 825 [¢ [ 000 o [ 000
Citrobacter sp T [ 138 ] 0.00 0 [ 000 0 [ oo
| Proteus sp I 238 0 000 | ¢ | 600 o [ 000
Elebsiella sp i 238 0 0.00 0 000 [0 [ 000
Pseudomonas 3p 1 2,38 ] 0.00 1] 0,00 i] 0,00

Los microorganismos y sitio de infeccion son no excluyentes; * infeccion sobreafnadida: en un paciente por Staphylococcus aureus,
Proteus sp, Klebsiella sp, Citrobacter sp y por Candida sp en dos pacientes.
Fuente: Libro de registro del. Dpto. de Microbiologia. Hospital “William Soler”.

En la tabla 5 se muestra que la media del LS en el preoperatorio de los infectados fue
2,86 mmol/L variable en 1,10) y en el posoperatorio ascendio6 a 3,83 mmol/L (variabilidad
de 1,31).

Se demostr6é que cuando hay infeccion en recién nacidos intervenidos quirdrgicamente, los
valores del LS en el posoperatorio dependen de los valores del LS en el preoperatorio
(p= 0,000), donde la fortaleza de esta asociacion fue aceptable (r= 0,4322) y positiva
(cuanto mayor fue el LS en el preoperatorio, mas elevado resulté en el posoperatorio). La
velocidad de cambio en los infectados (p= 0,001) significo que por cada unidad en mmol/L
que ascendio el LS preoperatorio, en el posoperatorio se increment6 0,489 mmol/L y estos

cambios fueron debidos en 16,9 % a los valores del LS preoperatorio.

Tabla 5 - Lactato sérico en neonatos intervenidos quirtrgicamente infectados y no
infectados

Licksto Infectados | Mo i:nfecta.dns o
n | = DE n % DE

Elevade | 20 [ 3.83 0.74 78 387 | 07

Preoperatoric | Normal 13 [ 201 [ 049 166 | 180 [ 055
[ Total (6 [ 2% [ 110 [245 [ 253 [ 112

Elevado | 43 | 435 0.77 108 | 388 | 067

Posoperatoric [ Nommal | 19 [ 221 | 064 | 137 | 200 | 034
[ Total [82 | 383 131 [ 245 [ 283 [ 11

Correlacion lineal de Pearson: r= 0,4322; p= 0,000; Regresion lineal simple: =0,489 (no estandarizado);
p=0,001; R?= 0,169; OR =3,710 [IC95 %: 2,230-6,173]; p= 0,000
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Se confirmé que fue 3 710 veces mas probable el LS elevado en el posoperatorio en
infectados que en los no infectados, entre 2 230 y 6 173 con 95 % de confianza, cuando el

LS en el preoperatorio se incremento.

Discusion
Las caracteristicas epidemiologicas de las infecciones posquirirgicas han sido muy
estudiadas en adultos, pero las publicaciones en pacientes pediatricos son reducidas, y mas
aun en neonatos.
Los resultados de esta investigacion corrobora en acuerdo con los reportes de otros autores
que los recién nacidos tienen mayor susceptibilidad a infecciones por la inmadurez del
sistema inmune y las caracteristicas de la pared intestinal. 11
Se cita en la literatura que aproximadamente 0,9 % de todos los neonatos presenta una
anomalia en el conducto digestivo. La prevalencia de las malformaciones congénitas del
tracto gastrointestinal es 1,3 por cada mil nacidos vivos.(!>!3)
Publicaciones de autores cubanos relacionados con neonatos a los cuales se les diagnostico
enfermedad con demanda quirurgica, en la provincia de Pinar del Rio, mostraron que las
afecciones mas frecuentes fueron las de intestino delgado.!'¥ En el oriente en un trabajo
realizado en el servicio de neonatologia en el Hospital Pediatrico Universitario de Holguin
se encontrd que las malformaciones congénitas que afectaban el tubo digestivo fueron una
de las primeras causas de ingreso en este servicio.!!>
En estudios realizados en Chile, India y en Egipto registran que la afectacion del sistema
gastrointestinal esta entre las primeras causas de o6rganos mas afectados por defectos
congénitos en neonatos.!%!17:1%)
Dentro las malformaciones del sistema digestivo més observadas son las malformaciones
anorectales y la atresia esofagica, lo que también se registra en Cuba y en otros
paises.(14151920)
La infeccion posoperatoria es mas frecuente en las cirugias digestivas.!" En particular,
dentro de las afecciones digestivas bajas los neonatos intervenidos quirurgicamente por
aganglionosis se infectaron mas. La aganglionosis se asocia a infeccion (enterocolitis) ya

que a medida que el intestino se dilata, aumenta la presion intraluminar que hace disminuir

la perfusion sanguinea de la pared alterandose la mucosa y sus mecanismos de barrera y
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transporte, este estancamiento permite la proliferacion bacteriana.?" En tanto dentro de las
afecciones altas la cirugia de atresia esofagica fue la mas representativa en los infectados; y
el sitio de localizacion mas observado en estos pacientes fue el aparato respiratorio; algunos
autores sugieren que la presencia de epitelio escamoso no ciliar en la trdquea podria
empeorar seriamente el mecanismo de barrido ciliar, siendo este un importante mecanismo
de defensa del tracto respiratorio que predispone a la aparicion de atelectasias y neumonias,
también existe una asociacion clara entre la severidad del reflujo gastroesofagico y la
infeccion respiratoria.®2?

Las localizaciones mas frecuente de infeccion posquirtrgica en este estudio fueron en
primer lugar las sistémicas, en segundo, del sitio quirirgico y tercero, respiratorias, lo que
coincide con otros estudios realizados en Cuba'*!>!9y en Estados Unidos.® Sin embargo,
la infeccion del sitio quirtirgico constituye la primera causa de infeccion asociada con la
atencidon sanitaria en pacientes quirurgicos, representa 40 % y es potencialmente
prevenible.(>+25:2)

Desde las ultimas décadas va teniendo importancia creciente las infecciones por Céndida
relacionada con la atencion en salud, la prematuridad, el bajo peso y la cirugia abdominal
son factores de riesgo asociados a su aparicion.?”?®)

La cirugia intestinal también puede generar infeccion por Céndida al ser una region donde
normalmente se encuentra flora micdtica que no produce dafio pero con la intervencion
quirtrgica se puede diseminar (por traslocacion bacteriana) a via hematogena y desarrollar
candidemia.®®

El LS circulante no solo es una molécula de desecho, deletérea para los tejidos, no existe
una relacion lineal causa-efecto entre el LS y la falla de 6rganos, e incluso el LS circulante
esta disponible en tejidos que lo usan como sustrato energético. EI LS es un marcador
importante de los procesos metabdlicos celulares, y en sepsis se le ha interpretado como un
biomarcador que indica la deficiencia de aporte de oxigeno a los tejidos.?”

En esta investigacion la determinacion del LS demostré diferencia entre los valores del LS
preoperatorio y posoperatorio, este ultimo pudiera ser respuesta al hipermetabolismo
generado por la cirugia, pero resultd notable esta modificacion entre los que posteriormente
desarrollaron infeccion. Por lo que la autora realiza dos consideraciones, la primera es que
el dafio de perfusion tisular demostrado por el aumento del LS preoperatorio es un factor
contribuyente a la aparicion de infeccion postoperatoria. La segunda es que la variacion del

LS postoperatorio, no debe ser desestimada sino una alerta para realizar seguimiento a los

neonatos intervenidos quirargicamente por posibilidad de infeccion.
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Contar con pruebas diagnoésticas que ayuden a predecir infeccion en neonatos intervenidos
quirtrgicamente, tiene gran impacto en los cuidados neonatales y el lactato sérico es una
herramienta diagnostica disponible en las unidades cubanas de cirugia neonatal.

La principal limitacién de este estudio consiste en que el grupo evaluado no incluye
neonatos operados de cardiopatias congénitas ni de malformaciones neurologicas, debido a
que en esta institucion no se realizan esas cirugias. La posibilidad de realizar en el futuro
estudios multicentros, proporcionaria mayor informacion acerca del impacto del lactato
como biomarcador en otras cirugias neonatales.

Se concluye que el lactato sérico esta asociado a la infeccion en los neonatos intervenidos

quirurgicamente y es un biomarcador de sepsis util en los cuidados intensivos neonatales.
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