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O diagnóstico e tratamento de neonatos  com  suspeita de sepse de início precoce baseiam-se em princípios científicos modificados  pela "arte e experiência" do profissional, segundo Polin RA. Mais de 95% dos recém-nascidos tratados com antibióticos não apresentam nenhum infecção
1-Contagem de leucócitos e contagem diferencial 

· Na sepse precoce, procuramos testes diagnósticos com ALTO VALOR PREDITIVO NEGATIVO.

·  Quando solicitamos  exames laboratoriais, não é para dizer que esta criança está infectada; o que queremos caracterizar é  que aquela criança NÃO está infectada e você quer parar o antibiótico ou não iniciar.

· Realizamos com 12 horas de vida (se realizada logo após o nascimento, frequentemente é normal)

· -Alterações na dinâmica dos neutrófilos 

                                          Leucopenia < 5000/mm3

                                          Leucocitose >25000/mm3

                                          Relação neutrófilos imaturos/ segmentos (razão  I/T > 0,2)

         Contagem de plaquetas:<150.000mm3

                                          Neutropenia (vide figura)
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LEVAR EM CONSIDERAÇÃO QUE EXISTEM VÁRIAS SITUAÇÕES CLÍNICAS QUE POR SI SÓ ALTERAM A DINÂMICA DOS NEUTRÓFILOS.
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 A utilidade de uma contagem completa de células sanguíneas, incluindo a avaliação da contagem de leucócitos, diferencial, contagem absoluta de neutrófilos ou relação I/T, para avaliar a sepse é extremamente limitada. 
                                     2- BIOMARCADORES

        2-1- Relação Neutrófilo/Linfócito (N/L): > 1,2

               (marcador de respostas imunes inatas e adaptativas)

O aumento da relação N/L é devido a um desequilíbrio na contagem geral de neutrófilos e ao aumento da apoptose de linfócitos. Quando ocorre sepse, o sistema imunológico inato desencadeia a granulopoiese, que aumenta a produção e diminui a apoptose de neutrófilos para combater a infecção bacteriana

A relação N/L reflete atividade aumentada de neutrófilos e depleção de linfócitos, ambos indicativos de uma resposta inflamatória robusta no contexto de sepse neonatal

O estudo australiano de Binny R et al (2025) mostrou que a combinação de relação N/L com PCR tardia seria tão eficaz na detecção de bacteremia, com uma área sob a curva de 0,78. Este estudo envolveu recém-nascidos de idade gestacional média de 28 semanas e peso médio ao nascer de 1114 g.
Testes laboratoriais, como a relação  N/L, que são acessíveis e facilmente disponíveis, juntamente com um julgamento clínico sólido de um bebê prematuro doente, ajudariam a mitigar uma das principais causas de morbidade e mortalidade em bebês prematuros na UTI Neonatal, bem como em países em desenvolvimento. Também podem prevenir cursos prolongados de antibióticos e danos iatrogênicos, como ototoxicidade e nefrotoxicidade associadas aos aminoglicosídeos.  


Portanto, o uso combinado de neutrófilo-linfócito (N/L) e PCR melhora a precisão do diagnóstico de sepse precoce.

2-2- Relação Plaquetas /Linfócitos


Para a relação plaqueta/linfócito (P/L), a área sob a curva foi de  foi de 0,833, com um ponto de corte ótimo de 57,86, produzindo uma sensibilidade de 92,3% e especificidade de 68,0%. 

                  Combinação de biomarcadores (relações N/L, P/L e a PCR)
 
Ao combinar as relações N/LR, P/LR e a PCR, a  área sob a curva aumentou para 0,942, com sensibilidade de 90,8% e especificidade de 86,0%
2-3- Proteína C Reativa (PCR) 


Produzida pelo fígado e tende a aumentar 6 a 8 horas após o início da doença (outros: 24 a 48 horas). Vida média: 19 horas. (existe primeiro a invasão bacteriana, a posterior liberação das citocinas, e estas é que vão produzir a liberação hepática da PCR) 


Assim: o aumento da PCR após o início da sepse é comparativamente mais lento e tem baixa sensibilidade no início da sepse

 
Já com 12-24 h, a PCR tem alta sensibilidade no diagnóstico da infecção e alto valor preditivo negativo (2 PCR normais, excluindo a colhida ao nascimento, têm um valor preditivo negativo de 99%).
Como resultado, há pouca utilidade na obtenção dos níveis precoces de PCR ao decidir sobre antibióticos para sepse.
2.4-Procalcitonina (PCT)

     (precursora da calcitonina, normalmente sintetizada nas células C da glândula tireóide; A PCT é induzida pela inflamação sistêmica (especialmente resultante da sepse bacteriana e é produzida por células como hepatócitos, néfrons e monócitos.

            O nível de PCT aumenta rapidamente dentro de 2-4 h após a exposição à endotoxina bacteriana, atinge o pico em 6-8 h e permanece elevado nas próximas 24 h. A PCT tem meia-vida de 24-30 h 

                          Constitui um marcador precoce e confiável de sepse neonatal
                                  FATORES QUE AUMENTAM A PCT

corioamnionite, , BEBES DE DIABÉTICAS,asfixia perinatal, pré-eclampsia, síndrome de aspiração meconial, SDR, Instabilidade hemodinâmica

PCT NA SEPSE PRECOCE

Estudo de  Hincu MA et al (2025) evidenciou:

· PCT em 0-12 e 24-48 h de vida exibiram o melhor desempenho diagnóstico, com sensibilidades de 75% e 76,5% e especificidades acima de 74% no diagnóstico da sepse neonatal precoce, quando se comparou a  outros biomarcadores (Presepsina, Endocan e Interleucina-6).

                                      Outras vantagens da  PCT
·  concentrações séricas permanecem altas em comparação com outros biomarcadores de sepse, como fator de necrose tumoral alfa (TNFa) e IL-6, tornando a PCT mais útil para prever a gravidade da infecção e a resposta ao tratamento. 
· Uso da PCT foi superior ao método convencional na suspensão do antibiótico (a duração do uso de antibiótico foi menor com o uso da PCT e não houve aumento de mortalidade).

·  há poucas evidências para continuar os antibióticos puramente com base em PCR ou PCT elevados, quando as hemoculturas permanecem negativas e o bebê está se recuperando! 

A realização  dos dois testes juntos resultaria em maior sensibilidade e seria mais útil na detecção de sepse
A terapia antimicrobiana deve ser descontinuada em 48 horas (36 horas!!!) em situações clínica em que a probabilidade de sepse é baixa 

· Lembrar que após 36 horas, 99% das hemoculturas para bactérias tornam-se positivas; culturas crescendo S. epidermidis foram virtualmente todas positivas após 36-48 horas de incubação 
É importante ressaltar que o fator mais  importante no desenvolvimento da resistência antimicrobiana é o uso do antimicrobiano. 
Há um alarmante aumento  das infecções causadas pelas superbactérias (BACTÉRIAS DO PESADELO!)

“MÃOS SUJAS SÃO MÃOS ASSASSINAS”       

