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RESUMEN

Introduccion. La sepsis y choque séptico representan una causa importante de
morbimortalidad en la edad pediatrica. Los pacientes pediatricos cronicos son un grupo de
riesgo. La sepsis es la disfuncion organica potencialmente mortal causada por una respuesta
desregulada del huésped a la infeccion.* El choque séptico se define como sepsis con
disfuncion cardiovascular que se manifiesta como alteraciones en la FC (taquicardia o
bradicardia) y signos de alteracion de la perfusion.' La respuesta inflamatoria sistémica es la
base fisiopatoldgica de las sepsis; un organismo infeccioso o el agente o agentes que produce
(endotoxinas) activan el sistema inmune, con liberacion de mediadores inflamatorios.” La
PCT es pro péptido de la hormona calcitonina, elevandose rdpidamente en pacientes con
presencia de alguna infeccion.!® Los niveles séricos o plasmaticos normales de PCT en
adultos sanos son <0.05 ng/ml. En lo que se refiere a la procalcitonina como valor prondstico
de mortalidad no hay una opiniéon uniforme.

Justificacion. Con una mortalidad de 8.9 % ! hasta 28% *° reportada en diferentes fuentes la
sepsis se posiciona como un problema de salud publica. La determinacion de la mortalidad
en los ninos con choque séptico mediante un predictor es de gran utilidad ya que permite
realizar intervenciones oportunas y adecuadas.

Objetivo general. Determinar el valor pronostico de mortalidad de la procalcitonina en
pacientes con diagnostico de choque séptico de la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica del
Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”

Metodologia. Se realizd un estudio de una cohorte. Observacional, retrospectivo,
descriptivo, longitudinal, en pacientes hospitalizados en la unidad de terapia intensiva
pediatrica del HGM que contaran con determinaciones de PCT al momento del diagndstico
de choque séptico, durante un periodo comprendido del 1 de abril de 2016 al 30 de abril de
2017. Los datos obtenidos se registraron en el programa Microsoft Excel 2013, se reportan
con media, moda, maximos, minimos y desviacion estandar las variables numéricas y
frecuencias y porcentajes para variables cualitativas. El valor de corte de PCT para
discriminar si era factor de riesgo para mortalidad o no en pacientes con choque séptico; se
ejecutd mediante las curvas ROC. Este valor de corte se determind para el analisis de la
asociacion y cuantificaciéon de riesgo, asi como para establecer el valor de sensibilidad,
especificidad, VPP y VPN. Se utiliz6 el software SPSS, version 19.3 para el analisis
estadistico. Se consider6 una p < 0.05 como estadisticamente significativa.

Resultados. El tamafio de la muestra fue de 88 pacientes. Se obtuvo un area bajo la curva de
0.77en relacion de PCT con la mortalidad en pacientes con choque séptico (IC 95%, DE 0.67
— 088) p=0.0001. Se determind como punto critico para riesgo de mortalidad; un valor de
PCT de 23.07 ng/ml, con una sensibilidad de 67.7% y una especificidad de 86%, VPP=75%,
VPN=84%. Por debajo del valor critico de 23.07 ng/ml se encontraron 59 pacientes de los
cuales fallecieron 9, y 29 pacientes con valores superiores a 23.07 ng/ml de los cuales
fallecieron 22. Los pacientes con un valor de PCT mayor a 23.07 ng/ml tuvieron 4.97 veces
mas riesgo de morir comparados con los que obtuvieron una determinacién menor.
Conclusiones. Pacientes con valores mas altos de PCT tiene mayor riesgo de fallecer. La
procalcitonina es una buena prueba de mortalidad para nuestra poblacion de estudio con un
area bajo la curva de 0.77. Sin embargo hay pocos estudios en pacientes criticos pediatricos
que apoyen esta prueba pronostica, por lo que se debe de realizar en mas cortes de pacientes
ingresados en las unidades de terapia intensiva pediatrica.



MARCO TEORICO
Introduccion.

La sepsis es una enfermedad compleja, que ha aumentado su incidencia a nivel
mundial, con un mayor nimero de ingresos a las unidades de terapia intensiva
pediatrica, representando un alto porcentaje de la mortalidad y morbilidad de
este grupo de edad. Con caracteristicas inespecificas al inicio de la enfermedad
asi como la poca divulgacion y preparacion para los profesionales de la salud
representa un reto para el futuro pediatra, teniendo gran responsabilidad en su
deteccion en el primer contacto médico.

Los pacientes pediatricos con enfermedades cronicas representan un gran
porcentaje de los diagnosticados por sepsis y choque séptico. En los Gltimos
anos se han hecho grandes esfuerzos epidemiologicos por reconocer el impacto
de la sepsis sin embargo todavia no es bien conocido este aspecto, se reportd
una incidencia de 0.56 casos por 1000 para 1995, con una mortalidad
hospitalaria de 10.3%, para el 2005 con un aumento de la incidencia a 0.89 casos
por 1000 y una disminucion de la mortalidad a 8.9%.!

En el estudio de Han y colaboradores’ demostraron que cuando los
departamentos de emergencia hospitalarios reconocen el choque séptico
pediatrico temprano e inician un tratamiento agresivo para revertir los signos
clinicos de choque la morbilidad y la mortalidad disminuyen en un 50%.
Cuando los pacientes con choque séptico recibieron 60 ml por kg de liquidos
IV y completaron los paquetes de protocolo de choque dirigido por soporte de
vida avanzado pediatrico en la 1ra hora de tratamiento, se disminuyo la estancia
en el hospital y en la unidad de cuidados intensivos.’

Se define como sepsis a la disfuncion organica potencialmente mortal causada
por una respuesta desregulada del huésped a la infeccion.* La disfuncion
organica se puede medir como un cambio agudo en > 2 puntos en el SOFA score
debido a una infeccion. Estos pacientes tendrian un riesgo de muerte de
aproximadamente 10% y deben beneficiare de un diagnostico y tratamiento
precoz. >



Para definir SOFA en un paciente es preciso que tengamos determinacion
analitica de este, y puede ser una herramienta no 6ptima fuera de la UCI. Por

este motivo se propuso el uso del quick SOFA especialmente para identificar
de forma rapida fuera de la UCL*

Criterios de qSOFA:

— Alteracion mental 1 punto

— Frecuencia respiratoria > 22 por minuto 1 punto
— Tension arterial sistolica < 100 mmHg 1 punto

El gSOFA se propone como una herramienta facil a pie de cama especialmente
fuera de la UCI para identificar los pacientes con mayor riesgo de morir.

El choque séptico, se define como aquellos pacientes con sepsis en los que a
pesar de haberse realizado una adecuada resucitacion con volumen, requieren
vasopresores para mantener TAM > 65 y tienen un acido lactico en suero > 2
mmol/L (18 mg/dl). Con estos criterios, la mortalidad de este grupo excede el
40%. Sin embargo estas definiciones solo han sido validadas en algunos
estudios en poblacion adulta. *

Hasta el momento atin no existe el conceso para las definiciones en poblacion
pediatrica, del mismo modo que no se han publicado las tltimas guias de la SSC
pediatricas. Es de suponer que la inclusion del concepto de disfuncidon organica
en la definicion de sepsis sera compartido, puesto que el término sepsis es igual
para nifios y adultos, lo que cambian son los criterios diagndsticos.> También
coincidiriamos en el concepto de choque séptico ya que  aumenta
considerablemente la mortalidad por las graves alteraciones circulatorias y del
metabolismo celular.  El score SOFA no ha sido disefiado para utilizarlo en
nifios, aunque se ha recogido y utilizado en numerosos estudios como marcador
de disfuncion orgéanica en sepsis a falta de un score propio para tal fin. °

Por lo que se considera que la sepsis pediatrica requiere que el paciente cumpla
con los criterios SIRS en presencia de una infeccion conocida o sospechada (por
ejemplo, bacteriana, viral). ® El choque séptico se define como sepsis con
disfuncién cardiovascular que se manifiesta como alteraciones en la FC
(taquicardia o bradicardia) y signos de alteracion de la perfusion. ! Es la forma
mas comun de choque distributivo, esta causado por organismos infecciosos o
sus derivados (endotoxinas) que estimulan el sistema inmunitario y



desencadenan la liberacion o activacion de mediadores inflamatorios. En los
niflos suele iniciarse con la continuacion de la respuesta inflamatoria sistémica
producida en las primeras fases y que culmina en el estado de choque, variando
la duracion, la presentacion clinica y la progresion. ’

- Temperatura corporal central (rectal u oral) mayor de 38.5°C o inferior a 36°C (no
se recomiendan mediciones del timpano, del dedo del pie, o temperatura axilar)

- Taquicardia

- Taquipnea

- Recuento anormal ; alto o bajo de leucocitos para la edad o bandemia (> 10% de

neutrofilos inmaduros)

Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica: 2 de estos 4 criterios con al menos 1 que
incluya la temperatura o el recuento de leucocitos

Goldstein B, Giroir B, Randolph A, et al. International pediatric sepsis consensus
conference: definitions for sepsis and organ dysfunction in pediatrics. Pediatric Critical Care
Medicine 2005;6(1):2-8.

El Consenso Internacional sobre la Sepsis Pediatrica desarroll6 definiciones de
disfuncion orgéanica para los sistemas cardiaco, respiratorio, hematoldgico,
neuroldgico, renal y hepatico, que pueden guiar el diagnostico y la trayectoria
del clinica de la sepsis, sepsis severa (que en las definiciones de la campaiia
sobreviviendo a la sepsis ha desaparecido) y choque séptico. ! En este momento,
las guias de disfuncion del sistema de érganos de adultos no han sido validadas
en nifios. ° En la edad pediatrica al inicio del choque los signos pueden ser leves
y dificiles de reconocer por que la perfusion periférica podria parecer adecuada,
se puede presentar fiebre o hipotermia y el recuento de leucocitos puede
encontrarse disminuido, normal o aumentado. El nifio con choque séptico puede
presentar anomalias que se pueden considerar pruebas diagnoésticas, por
ejemplo; acidosis metabdlica, alcalosis respiratoria, leucocitosis o leucopenia. ’
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- Cardiovascular (a pesar de 40 ml / kg de bolo liquido en 1 hora) Hipotensién o Requerimiento de soporte
inotropico o dos de los siguientes:
o  Acidosis metabolica: déficit de base superior a 5,0 mEq /L
Aumento del lactato arterial a 2 veces el limite superior de la normalidad
Oliguria: Gasto urinario menor de 0,5 ml/kg/h
Tiempo de llenado capilar retrasado: mayor de 5 segundos
Diferencia entre la temperatura central y periférica mayor que 3°C

O O O O

- Hematoldgico
o INR mayor que 2 o recuento de plaquetas inferior a 80.000 / mm3 (disminucion del 50% desde el
valor mas alto en 3 dias para pacientes de hematologia / oncologia)

- Hepético
o LT mayor o igual que el limite superior de la normalidad para la edad o bilirrubina total de 4 mg / dL
o mayor (excluidos los recién nacidos).

- Respiratorio

o Requerir intubacion y ventilacion mecéanica o medidas de ventilacién no invasiva para mantener una
oxigenacion y ventilacion adecuadas u FiO2 al 50% para mantener una saturacion de oxigeno superior a 92%
o Pa02 /FiO2 inferior a 300 sin defecto cardiaco ciandtico conocido o enfermedad pulmonar previamente
establecida o PaCO2 mayor de 65 torr o 20 mm de Hg sobre la PaCO2 basal.

Neuroldgico
o  Escala de Glasgow de 11 o menos o declive en el estado mental, 1 cambio en la GCS de 3 o mas puntos de la
linea de base.

- Renal
Creatinina sérica mayor o igual que el limite superior de la normalidad para la edad (o la creatinina basal en
pacientes con enfermedad renal crénica).

Abreviaturas: ALT, alanina aminotransferasa; GCS, puntuacion Glasgow Coma (por sus siglas en ingles); INR, relacion
normalizada internacional.

Goldstein B, Giroir B, Randolph A, et al. International pediatric sepsis consensus conference: definitions for
sepsis and organ dysfunction in pediatrics. Pediatric Critical Care Medicine 2005;6(1):2—8.

La importancia de los biomarcadores en la sepsis y choque séptico.

En un servicio de Urgencias es frecuente como motivo de consulta la presencia
de fiebre, se debe realizar una historia clinica y un examen fisico cuidadoso, en
la mayoria de los casos resulta una afeccion benigna. El reconocimiento de un
paciente séptico del que no lo es, no es tarea facil. La administracion de
antibioticos a todos los pacientes febriles conlleva problemas de resistencia,
toxicidad de los farmacos y aumento de los costos médicos.** En los ultimos
afios la investigacion para el desarrollo y aplicacion de biomarcadores en la
sepsis ha venido en aumento, ya que si un biomarcador permite el diagnostico
rapido condiciona su tratamiento y prondstico, mientras los resultados de los
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estudios mas recientes sean difundidos y se demuestre su aplicacion clinica
pediatrica se necita mejorar el conocimiento y uso de los marcadores ya
existentes.®

Dentro de las causas de sepsis, la bacteriana es la mas frecuente causa de
mortalidad en pacientes criticos, por lo que la iniciacion rapida del tratamiento
antimicrobiano es crucial para la probabilidad de sobrevivir.” El estandar de
oro para el diagndstico de sepsis o choque séptico es el hemocultivo con el
desarrollo de algun patégeno, sin embargo un gran numero de pacientes con
diagnostico probable resultan con hemocultivos negativos, debido a diversas
causas.'’® Los signos clinicos o los hallazgos de laboratorio de la sepsis en el
laboratorio ocurren tarde, cuando ya se han producido multiples fallos en el
sistema orgdnico y la mortalidad ha aumentado considerablemente, lo que
significa que la efectividad de las nuevas estrategias de tratamiento esta
directamente relacionada con la velocidad con la que se diagnostica. !!

La respuesta inflamatoria sistémica es la base fisiopatoldgica de las sepsis; un
organismo infeccioso o el agente o agentes que produce (endotoxinas) activan
el sistema inmune, incluidos neutrofilos, monocitos y macrofagos, lo que
provoca la liberacion de mediadores inflamatorios (citocinas), produciendo
vasodilatacion dafiando el endotelio como consecuencia aumentando la
permeabilidad capilar, de manera conjunta se activa la cascada de la
coagulacion debido a las citocinas provocando trombosis microvascular y CID.”

La monitorizacién del paciente critico con choque séptico resulta compleja,
pudiendo progresar rapidamente ante el fracaso de la terapéutica empleada ®. La
complejidad radica en el principio de la respuesta inflamatoria sistémica, ya que
la combinaciéon de la perfusion inadecuada y una posible trombosis
microvascular ocasiona isquemia la cual es difusa e irregular , afectando en
distinto grado ya sea hipoxia o isquemia cada organo 7, es decir , la variabilidad
de la perfusion en el cuerpo es lo que dificulta la deteccion y el tratamiento de
la sepsis, a lo que se suma que el paciente pediatrico y criticamente enfermo
muchas de las veces no puede comunicar sus sintomas; la inmunodeficiencia
y el estrés metabolico pueden contribuir a la presencia de sintomatologia
atipica. ’

La literatura coincide en que un marcador de sepsis es util, anadiendo el juicio
del clinico, debiendo reunir las siguientes caracteristicas: '?
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Disminuir el tiempo de diagndstico y mejorarlo.

Facilitar la diferencia entre infeccién y causas no infecciosas de
inflamacion y las consecuencias de disfuncion organica o choque.
Permitir distinguir entre infecciones virales y bacterianas.

. Reflejar la efectividad del tratamiento antimicrobiano y otras medidas de
control de la fuente de infecciébn mas precisa que los signos clinicos y de
laboratorio convencionales.

@ >

o a

Los marcadores como leucocitos y PCR para infeccion, generalmente se ven
aumentados por otras condiciones diferentes a una infeccion bacteriana,
liberandose de manera tardia, por tanto se han buscado marcadores especificos
y rapidos para la sepsis para monitorear pacientes de la UCL.® Una de las
ventajas de la procalcitonina es la posibilidad de un inicio temprano de los
antibioticos ante la sospecha de septicemia.

Procalcitonina

Es un pro péptido de la hormona calcitonina, compuesto de 116 aminoacidos,
que no cuenta con actividad hormonal, se produce normalmente por las células
C de la glandula tiroides, elevandose rapidamente en pacientes con presencia de
alguna infeccidon bacteriana, se produce en todos los tejidos en respuesta a
endotoxinas o mediadores como IL -1B, IL-6 o factor de necrosis tumoral esta
respuesta se relaciona con la severidad de la infeccion, es decir es un modulador
de la respuesta inmune, se ha reportado que infecciones severas alcanzan
valores entre 10 a 1000 ng/ml estos niveles disminuyen después de instaurar los
antimicrobianos adecuados.!® Los niveles séricos o plasmaticos normales de
PCT en adultos sanos son < 0.05 ng/ml. No suele aumentar significativamente
con la inflamacién viral o no infecciosa. Todos los métodos para la
cuantificacion de PCT se basan en inmunoensayo.'*

La vida media de la PCT es de aproximadamente 24 horas. En estudios
experimentales se ha observado que el valor alcanzando a concentraciones
maximas es a las 6-12 h de la liberacion de la endotoxina al torrente sanguineo
y se mantienen elevadas hasta por 48 h, con una vida media entre 20 y 24 h.!>16

Para el andlisis de la PCT de la muestra se expone a la fase solida sensibilizada
con anticuerpos monoclonales de raton anti-PCT humana y a la vez, al
conjugado enzimatico compuesto por anticuerpos anti-PCT humana y fosfatasa
alcalina. Al complejo resultante inmovilizado en fase s6lida se afiade el sustrato
(4---metil---umberiferil---fosfato) generandose un producto fluorescente. La

13



intensidad de la fluorescencia leida es directamente proporcional a la
concentracion de PCT en la muestra.!”

En el HGM "Dr. Eduardo Liceaga” el laboratorio clinico, otorga como
referencia los siguientes valores en el resultado de procalcitonina, los cuales
concuerdan con las referencias internacionales:

<0.05 ng /ml Negatividad

Individuos sanos (mayores de 3 dias de vida), para neonatos 0- 72 hrs de vida se deben
usar los rangos de referencia especial.

<0.5ng /ml ‘ Bajo riesgo
Reaccidn inflamatoria no significativa
0.5-<2.0 ng /ml \ Riesgo moderado de progresién

RIS, se debe tener en consideracién el inicio de antimicrobianos , y realizar otras
mediciones a las 6 — 24 hrs.

>2.0 - <10.0 ng /ml \ Alto riesgo de progresion
RIS grave, alto riesgo de disfuncién organica
>10.0 ng /ml \ Alta probabilidad de sepsis

RIS debida a sepsis bacteriana o choque séptico.

Procalcitonina su utilidad diagnostica, en el uso de antibidticos y como
factor pronostico.

Resulta entonces que la PTC es un biomarcador de respuesta del huésped
indicativo de infeccién e inflamacion sistémica que ha cobrado gran
importancia en el diagndstico de la sepsis y el choque séptico. En el estudio
Prospective comparison of eubacterial PCR and Measurement of procalcitonin
levels with blood culture for diagnosing of procalcitonin levels with blood
culture for diagnosing septicemia in intensive care unit patients; se observo que
la sensibilidad, la especificidad, el VPP y el VPN de la procalcitonina eran del
100%, 61,66%, 56,6% y 100%, respectivamente, en comparacion con el
hemocultivo. Ninguna de las muestras PCR-negativas tenia niveles detectables
de procalcitonina plasmatica y todos los controles sanos no mostraron
crecimiento de bacterias en cultivo, ademds PCR y procalcitonina también
fueron negativos.'® También se ha descrito que si el nivel de PCT aumenta
durante mas de 24 horas posterior a una cirugia, se debe considerar la presencia
de sepsis. °
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La reduccion de la exposicion a los antibidticos es cada vez mas una prioridad
a nivel mundial para conservar la eficacia de los medicamentos existentes, y la
sepsis resulta el motivo principal de esta preocupacion. En un estudio realizado
en Reino Unido, los algoritmos que implican la PTC asociada a manejo con
antibioticos se asociaron con una reduccion de la duracion de la administracion
de los mismos tanto en adultos como en nifios. Los datos sobre el uso de los
recursos indicaron que los algoritmos con PCT se asocian con una reduccion en
la duracion de la estancia hospitalaria y una tendencia a la reduccién de la
estancia en la UCI. Sin embargo no hubo diferencias entre los grupos de
intervencién en cuanto a los resultados clinicos adversos evaluados entre los
cuales se incluyen la mortalidad en varios momentos, la recaida / recidiva de la
infeccion, la ventilacion mecénica, el sindrome de disfuncion de multiples
6rganos y la puntuacion SOFA.!'* En otros estudios similares se ha comentado
que la elevacion persistente de la procalcitonina a pesar de la terapia se asocia
con un aumento de las puntuaciones de riesgo de mortalidad. En Procalcitonin
in children with sepsis and septic shok, se con concluyo que la procalcitonina
permite diferenciar la sepsis del shock séptico, y puede estar relacionada con la
gravedad. !

En los pacientes oncologicos que representan uno de los principales grupos en
la edad pediatrica ocurre un desequilibrio en el sistema inmune y por tanto en
la respuesta inflamatoria sistémica, lo que limita el uso de biomarcadores para
realizar un diagnostico de sepsis. Los valores de procalcitonina no se modifican
con el uso de la quimioterapia o el uso de esteroides, en los Gltimos afos, se han
obtenido buenos resultados en su uso como biomarcador en el nifio con cancer
y, particularmente, con fiebre y neutropenia. '*

En lo que se refiere a la procalcitonina como valor pronostico de mortalidad no
hay una opinion uniforme, algunos estudios muestran que existe un relacion
demostrable y aplicable a la clinica y otros resultados son variables u opuestos
a esto se suma que los niveles séricos de PCT también pueden aumentar en los
pacientes con SIRS de etiologia no infecciosa como el paciente quemado o
politraumatizado, sin embargo existen pocos estudios que asocien la PTC con
la mortalidad y en menor caso con los nifios.

Seglin Bustos et al, a diferencia de la PCR vy el lactato, la determinacién de la
PTC al ingreso en la unidad de cuidados intensivos pedidtricos en un buen
predictor de choque séptico y mortalidad, y permite su estratificacion por
gravedad. '* La tasa de mortalidad en los pacientes de la UCI se incrementa
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notablemente de dia a dia, cuando el nivel de PCT aumenta y estos cambios
pueden identificar a pacientes con alto riesgo de mortalidad en la UTL. °

Plascencia et al, encontraron que no hubo correlacion significativa entre los dias
de estancia en UTI ni hospitalaria con los niveles de PCT. Las cifras mas
elevadas de PCT de los pacientes que fallecieron no coincidieron con las cifras
a su ingreso a la UTI ni con las cifras al morir, realizando tres fases en su
estudio; cifra de ingreso, valor mas alto durante su estancia en la UTI y
determinacion al morir. Encontrando una correlacion entre la PCT y las escalas
de gravedad y mortalidad utilizadas en el estudio, aunque la correlacion es
mayor con el valor mas alto de PCT que con el valor al morir. ' Ramirez et al,
se propusieron determinar la capacidad de la PCT al ingreso en la UTI, para
identificar en forma precoz la etiologia infecciosa del SIRS y para predecir el
prondstico a corto plazo de los pacientes con sepsis, se concluyo que la PCT al
ingreso a la UTI result6 util para el diagndstico de sepsis, superando a la PCR
sin embargo no tuvo capacidad para estimar el pronostico a corto plazo.!’

Otros marcadores y la procalcitonina.

Los marcadores de inflamacion como PCR y leucocitos no han probado ser los
mejores marcadores para identificar a pacientes que necesitan terapia
antimicrobiana debido a su baja sensibilidad y especificidad. Otros marcadores
de la sepsis bacteriana son: TNFa, IL-1, IL-6, IL-8, hasta el momento no han
demostrado ser adecuados para el uso clinico regular.!?

La neopterina derivado de pirimidina, se ha encontrado en pacientes que sufren
infecciones, neoplasias o alteraciones inflamatorias, se produce en los
monocitos cuando son estimulados por el interferon-y liberado de las células T
activadas, su produccion esta estrechamente relacionada con la activacion del
sistema inmune celular aunque su funcion bilégica no estd del todo clara se
asocia con la sintesis de 6xido nitrico y la formacion de reactantes de oxigeno,
que tendria efecto toxico sobre los agentes patdgenos, su limite superior del
rango normal es de aproximadamente 10 nmol / 1 de suero (2,5 ng/ mL) , y su
elevacion también estd asociada con las infecciones virales.!” Las
concentraciones aumentadas estan relacionadas con el dafio endotelial y el
riesgo de complicaciones sépticas, ° por lo que se ha propuesto para ayudar en
el diagnostico de la infeccion bacteriana. En Evaluation of procalcitonin and
neopterin level in serum of patients with acute bacterial infection se compard
el valor de la PCT sérica, el nivel de neopterina y el recuento de globulos
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blancos para predecir la infeccion bacteriana y el resultado en nifios con fiebre.
Se concluy6 que el nivel de PCT fue mayor en la infeccion bacteriana de los
pacientes que se complicaron o murieron, por lo tanto la prueba rapida de PCT
es superior a la neopterina y el recuento de globulos blancos para anticipar la
infeccion bacteriana. 2!

Otros biomarcadores que se estan estudiando en sepsis y choque séptico son el
Péptido Natriurético que se ha utilizado para ayudar en el diagndstico de
insuficiencia cardiaca, y sus concentraciones se han correlaciono con la
gravedad de la enfermedad y el pronostico.?? Asi como lipocalina asociada a
gelatinasa neutrofila se ha considerado como un biomarcador sensible,
especifico y predictivo temprano para la lesion renal aguda. 2

Hur, et al investigaron las utilidades diagndsticas y prondsticas de
procalcitonina (PCT), péptido natriurético tipo B (BNP) y lipocalina asociada a
gelatinasa neutrofila (NGAL) en pacientes criticamente enfermos con sospecha
de sepsis, para quienes la sepsis fue diagnosticada clinicamente o basada en
PCT, concluyeron que las concentraciones de BNP y PCT fueron
significativamente mayores en los no sobrevivientes que en los supervivientes
y mostraron una capacidad igual de predecir la mortalidad intrahospitalaria, por
lo tanto el enfoque multimarcador utilizando PCT, BNP y NGAL podria ser
util para el diagndstico, la estadificacion y la prediccion del prondstico en los
pacientes criticamente enfermos con sospecha de sepsis por lo cual se podrian
realizar mas estudios que incluyan estas determinaciones. **

En un estudio reciente, que incluyo 214 pacientes con sepsis durante la
hospitalizacion, se investig6 el valor pronostico de PTC, proteina C reactiva de
alta sensibilidad (hs-CRP) y proteina pancreatica formadora de célculos o
proteina reguladora (PSP) en nifios con sepsis, sus niveles séricos se midieron
el dia 1 de hospitalizacion y las tasas de supervivencia de los nifios se registraron
después de un seguimiento de 28 dias; encontrandose que la expresion de PCT,
hs-CRP y PSP en los pacientes moribundos fue mayor que en los pacientes
supervivientes, identificandolos como factores de riesgo independientes para
sepsis. %

Estudios recientes sugieren que la PSP es un posible biomarcador de fracaso de
multiples 6rganos y la mortalidad en la sepsis.’® Sin embargo, su valor
pronostico en niflos con sepsis no estd del todo claro.

17



Las funciones de PSP/reg histéricamente han sido reportadas principalmente
con respecto al pancreas, las células acinares pancreéticas se consideran la
fuente principal de esta proteina,?’ su elevacion del suero parece correlacionarse
fuertemente con pancreatitis aguda severa,”® parece unirse a neutrofilos
comportdndose como una proteina de fase aguda que responde a una lesion
durante la fase de infeccion. Boeck y colaboradores ?° demostraron propiedades
predictivas de PSP/reg con respecto a supervivencia en pacientes con neumonia
asociada a ventilador con dos valores de corte para predecir la supervivencia y
la muerte con una alta especificidad.

Otros marcadores como el receptor desencadenante soluble expresado en las
c¢lulas mieloides-1 y el receptor activador del plasminogeno tipo uroquinasa
soluble se han utilizado para discriminar los pacientes con sepsis,?® sin embargo
aun faltan muchos estudios que incluyan a un gran niimero de individuos para
probar sus utilidad clinica, por lo que la procalcitonina continua siendo la mas
estudiada y utilizada en el diagndstico, uso aplicado y probablemente en el
pronostico de la sepsis y el choque séptico.

La nueva tendencia para algunos grupos de trabajo es proponer que la
combinacion de varios biomarcadores, por ejemplo; un marcador para la sepsis
y los respectivos marcadores para cada disfuncion orgéanica, proporcionara una
guia mas objetiva y confiable para el diagnostico, la estratificacion del riesgo,
el prondstico y el tratamiento de la sepsis. 24
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JUSTIFICACION

La sepsis es una prioridad mundial representa un reto para todos los clinicos,
ya que es una de las enfermedades mortales mas frecuentes, por lo cual en la
70* Asamblea Mundial de la Salud, se aprob6 la resolucion para mejorar,
prevenir, diagnosticar y tratar la sepsis.’® La resolucion solicita a los 194
Estados Miembros de la ONU a que apliquen medidas para disminuir la carga
de la sepsis en la salud humana y su impacto econdmico. Esta iniciativa global
fue emprendida por la Alianza Mundial de Sepsis creada en el afio 2010, que
logro reunir a mas de 70 paises.

Se estima que la sepsis representa del 60 a 80% de todas las muertes en paises
en desarrollo, afectando de 20 a 30 millones de personas, cada afo es
responsable de al menos 6 millones de muertes de nifios menores de 6 afios, con
una media de edad de 4.7 afios. So6lo en los Estados Unidos, la sepsis causa o
contribuye a la mitad de todas las muertes en los hospitales, con 4000 nifios por
afio, y se ha convertido en la causa principal de los costos anuales, en mas de
14.6 billones de ddlares para el 2008. 3!

En México en el afio 2010 la DGIS, reporto la septicemia como la 7ma causa
de mortalidad infantil 32, y en el 2013 en una revision realizada en la UTI del
Instituto Nacional de Pediatria durante 2 afios, report6 un total de 1190 ingresos
de edades comprendidas entre 29 dias a 18 afios, de los cuales la sepsis y sus
diversos estados evolutivos representaron 352 casos (30%); 3* sin embargo a
nivel nacional aun no existe un estudio estadistico que confirme el nimero de
casos y muertes por choque séptico de los pacientes que ingresan a las unidades
de cuidados intensivos pediatricos.

En el Hospital General de México, Dr. "Eduardo Liceaga™ en el anuario
estadistico 2015 — 2016 se reporta el choque séptico como primera causa de
defuncion en los servicio de urgencias y terapia intensiva pediatrica, siendo el
grupo de edad mas afectado los menores de un afio.*

La sepsis como diagndstico y causa de muerte no se cita en las estadisticas a
nivel mundial®®, y con mucha menos razén a nivel nacional, por lo cual se
subestima esta patologia y pierde prioridad para las autoridades de salud;
ocurriendo muertes evitables por falta de conocimiento, recursos y capacitacion
a los profesionales de la salud, para asi poder realizar un reconcomiendo
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temprano y manejo basado en la evidencia pudiendo echar mano de
biomarcadores con los que ya se cuenta otorgandoles otro enfoque que
contribuya al tratamiento del paciente con choque séptico y resulte en beneficio
de la sobrevida.

El diagnostico de choque séptico es clinico, se requiere realizarlo de manera
oportuna para poner en marcha la estabilizacion hemodindmica y administrar el
tratamiento antimicrobiano, existen biomarcadores que estan asociados a la
presencia de un infeccion de tipo bacteriano o micético como el caso de la
procalcitonina, la cual nos predice un riesgo de desarrollo de sepsis y contribuye
a su diagnoéstico, también se ha asociado su valor con el grado de severidad de
sepsis lo que permite probablemente reconocer que un paciente se encuentre
mas grave que otro.

La determinacion de la mortalidad en los nifios con choque séptico mediante un
predictor es de gran utilidad en la UTI ya que permite realizar intervenciones
oportunas y adecuadas para brindar un adecuado manejo al paciente pediatrico
criticamente enfermo. Por lo anterior se propone la determinacion de PCT
como pronostico de mortalidad en nifios ingresados a la UTIP con diagnostico
de choque séptico, que nos permitiria un actuar mas agresivo en cuanto a la
terapéutica con lo que disminuiria el nimero de defunciones por esta causa, y
evitariamos exponer a terapias agresivas a pacientes que no lo requirieran. En
la UTIP del HGM se cuenta con el equipo de laboratorio necesario para la
determinacion de PCT que comunmente se practica en los casos de sepsis o
choque séptico por lo cual es factible realizar este estudio.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El choque séptico es responsable de un alto nimero de ingresos y muertes de
los pacientes ingresados en las unidades de terapia intensiva pediatrica, los
casos de sepsis anualmente se incrementan significativamente lo que genera
mayor inversion de recursos y representa un problema de salud publica a nivel
nacional y mundial.

En el servicio de pediatria de HGM Dr. "Eduardo Liceaga™ se reporta al choque
séptico como la principal causa de muerte tanto a nivel servicio; como en las
unidades de urgencias y terapia intensiva pediatricas.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

(Existe relacion entre el valor de procalcitonina tomada a los pacientes con
choque séptico hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos pediatricos
y su mortalidad?
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HIPOTESIS

Los pacientes con choque séptico con determinaciones mas altas de PTC,
tendran mayor probabilidad de morir que aquellos pacientes con
determinaciones menores.

OBJETIVOS

Objetivo general

Determinar el valor prondstico de mortalidad de la primera medicion de
procalcitonina de los pacientes con diagnostico de choque séptico de la
Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica del Hospital General de México
“Dr. Eduardo Liceaga™

Objetivos especificos

Determinar valores de procalcitonina y porcentaje de mortalidad en
pacientes con choque séptico de la UTIP.

Observar y describir las caracteristicas sociodemograficas (edad, genéro)
de los pacientes con diagnostico de choque séptico.

Determinar el grupo de edad mas afectado por choque séptico dentro de
nuestra poblacion pediatrica.

Determinar las etiologias y comorbilidades de los pacientes con
diagndstico de choque séptico de la UTIP.

Determinar los dias promedio de hospitalizacién en terapia intensiva
pediatrica de los pacientes con diagnostico de choque séptico.
Determinar las causas que pudieran mejorar el manejo y prondstico de
los pacientes.

Demostrar la magnitud del problema que representa la sepsis a nivel
institucional, para que contribuya a la estadistica nacional.
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METODO
Descripcion del estudio

Estudio observacional, retrospectivo, descriptivo, longitudinal.

Poblacion de estudio

Pacientes hospitalizados en la unidad de terapia intensiva pediatrica del HGM
Dr. Eduardo Liceaga que contaran con determinaciones de procalcitonina al
momento del diagnostico de choque séptico, en un periodo comprendido del 1
de abril de 2016 al 30 de abril de 2017.

Tamaio de la muestra

Se calculd por medio de la féormula de variables cualitativas finitas, con
poblacion de estudio conocida de 91 pacientes, nivel de confianza al 95% y
margen de error del 5%.

n=  NZ? pq

d?> (N-1)+Z? pq

Que arrojo un tamafio muestral de N= 74 pacientes, la cual se cumpli6 en el
presente estudio con 88 pacientes.
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Criterios de seleccion

Criterios de inclusion

Pacientes con diagndstico de choque séptico de acuerdo a los criterios
actualmente aplicables en la edad pediatrica

Pacientes menores de 18 afnos, de ambos géneros.

Que contaran con determinacion de procalcitonina al diagndstico de
choque séptico.

Hospitalizados en UTIP del 1 de abril de 2016 al 30 de abril de 2017.
Pacientes que contaran con expediente clinico disponible para su
consulta.

Criterios de exclusion

Pacientes menores de 72 horas de vida

Pacientes que no completaran los criterios diagndsticos de choque séptico
Pacientes sin determinacion de procalcitonina

Pacientes con informacion clinica incompleta

Pacientes con diagnostico de cancer de células pequetias

Definiciones de las variables

Variables dependientes

Procalcitonina

Definicion conceptual: Pro péptido de la hormona calcitonina,
elevandose rdpidamente en pacientes con presencia de alguna infeccion
bacteriana se produce en todos los tejidos en respuesta a endotoxinas.
Categoria o escala: Cuantitativa continta

Definicion operacional: Concentraciones séricas de procalcitonina al
momento de diagndstico de choque séptico en pacientes hospitalizados
en UTIP.

Unidad de medicion: ng/ml
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Variables independientes

Choque séptico

Definicion conceptual: El choque séptico, se define como aquellos
pacientes con sepsis en los que a pesar de haberse realizado una adecuada
resucitacion con volumen, requieren vasopresores para mantener TAM >
65 y tienen un acido lactico en suero > 2 mmol/L (18 mg/dl).

Categoria o escala: Cualitativa ordinal

Mortalidad

Definicidén conceptual. La magnitud con la que se presenta la muerte en
una poblacion en un momento determinado.

Categoria o escala: Cuantitativa continia

Definicion operacional. Numero de pacientes fallecidos en la UTIP del 1
de abril de 2016 al 30 de abril de 2017 por choque séptico

Unidad de medicion nominal porcentaje, tasa

Estancia en UTIP

Definicién conceptual. Estancia del paciente en la unidad de terapia
intensiva pediatrica.

Categoria o escala. Cuantitativa continua

Definicidén operacional. Tiempo transcurrido desde su estancia a UTIP,
hasta su fallecimiento, o mejoria y por tanto traslado a otra unidad
Unidad de medicion. Dias.

Otras

Edad

Definicion conceptual. Tiempo que ha vivido una persona desde su
nacimiento.

Categoria o escala: Cuantitativa discreta

Definicion operacional: Tiempo transcurrido desde el nacimiento del
paciente hasta el diagnostico de choque séptico e ingreso a UTIP.
Unidad de medicion. Afios
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Género

Definicidén conceptual: Identidad sexual de una persona esta relacionada
con la percepcion que cada individuo tenga sobre si mismo, sobre
su cuerpo y los rasgos fisicos que presente.

Categoria o escala: Cualitativa nominal

Definicion operacional: Caracteristicas sexuales que distinguen a un
hombre y una mujer ingresados en UTIP con diagnostico de choque
séptico.

Unidad de medicion: masculino, femenino

Sitio de infeccion

Definicion conceptual. Origen del cual se genera la infeccion en el
paciente.

Categoria o escala: Cualitativa nominal

Definicion operacional. Origen de la infeccidn en el paciente con choque
séptico.

Unidad de medicion pulmonar, abdominal, tejidos blandos, urogenital,
sistema nervioso central, otros

Comorbilidades

Definicion conceptual. Dos 0 més trastornos o enfermedades que ocurren
en la misma persona, implica que hay una interaccidén entre las dos
enfermedades que puede empeorar la evolucion de ambas.

Categoria o escala: Cualitativa nominal

Definicion operacional: Patologias o condiciones coexistentes en el
paciente con choque séptico en UTIP.

Unidad de medicién: Cardiopatia, enfermedad pulmonar, posoperado,
diabetes mellitus, falla renal, cancer, defectos congénitos o adquiridos.

Numero horas para la administracidon de los antimicrobianos

Definicion conceptual: Tiempo trascurrido hasta la administracion de
antibidticos

Categoria o escala: Cuantitativa continia

Definicion operacional: Tiempo transcurrido para la administracion de
antimicrobianos desde el diagnostico de choque séptico.

Unidad de medicion: Horas
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Analisis estadistico

Los datos obtenidos se registraron en el programa Microsoft Excel 2013, se
reportan con media, moda, maximos, minimos y desviacion estandar las
variables numéricas y frecuencias y porcentajes para variables cualitativas.

El valor de corte de PCT para discriminar si era factor de riesgo para mortalidad
0 no en pacientes con choque séptico; se ejecutd mediante las curvas ROC. Este
valor de corte se determind para el andlisis de la asociacion y cuantificacion de
riesgo, asi como para establecer el valor de sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo y valor predictivo negativo. Se utilizd el software SPSS
version 19.3 para el andlisis estadistico. Se consider6 una p < 0.05 como
estadisticamente significativa.
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RESULTADOS

Del 1 de abril de 2016 al 30 de abril de 2017 se ingresaron un total de 160
pacientes a la Unidad de Terapia Intensiva Pediatrica, de los cuales 91
cumplieron criterios de inclusion, eliminando a tres de ellos; 2 por ser menores
72 horas de vida y uno con diagndstico de cancer de células pequefias, con una
N=88 pacientes.

De la muestra total de 88 pacientes con choque séptico, se encontrd que para
género; el 55.68%(49 casos) correspondi6 al sexo masculino con un promedio
de edad 10.29 afios mientras que el 44.31%(39 casos) correspondid al sexo
femenino con una edad promedio de 11.26 afios.

FIGURA 1. DIAGNOSTICO DE CHOQUE SEPTICO POR GENERD

femenino

masculing

Se encontr6 un promedio de edad para ambos sexos de 11.05 afios, siendo los
menores de un afio y los nifios de 10.1 — 18 afos los mdas afectados con un
total de 37.5% para ambos grupos, seguidos del grupo de 5.1 -10 afios con
14.77% y el grupo con menor porcentaje con un 10.23% los nifios con edad
comprendida de 1.1-5 afios.
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FIGURA 2. CHOQUE SEPTICO POR GRUFO DE EDAD

En cuanto al sitio de infeccidn, el pulmonar obtuvo la principal causa con un
45.45% (40 casos) todos ellos por neumonia, seguido de causa abdominal con
28.41% (25 casos) de los cuales 10 se debieron a colitis neutropénica, 7 a
perforacion intestinal, 6 a apendicitis complicada y 2 a oclusion intestinal, el
tercer puesto como sitio de infeccion lo ocupa el SNC secundario a
neuroinfeccidon que representa el 11.36% (10 casos), la sepsis neonatal se ubica
como cuarta causa con 7.95% (7 casos),seguido de piel y tejido subcutaneo con
un 3.41% (3 casos) , urinario con 2.27% (2 casos) y como ultimo lugar tejido
0seo 1.14% (1 caso).
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FIGURA 3. SITIO DE INFECCION
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En 23 pacientes no se logro identificar ninguna comorbilidad lo que representa
el 26.14%, siendo las mas representativas la leucemia linfoblastica aguda con
un 15,91% (14 casos), en segunda posicion el osteosarcoma con 7.95% (7

casos), seguida de hidrocefalia y displasia broncopulmonar ambas con un
5.68% (5 casos).

FIGURA 4.COMORBILIDADES DE LA POBLACION CON CHOQUE SETICO
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El porcentaje total de defunciones de la poblacion final estudiada fue 29.6% (31
casos), y el porcentaje de supervivientes de 70.4% (57 casos) el 54.84% (17
casos) corresponden al sexo masculino y el 45.16% (14 casos) al sexo femenino,
con una tasa de letalidad de 35.22% y una tasa de mortalidad de 19.33% para
choque séptico en la UTIP de HGM en un periodo comprendido entre abril de
2016 a abril de 2017.
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FIGURA 5. PORCENTAJE DE DEFUNCION EN PACIENTES CON CHOQUE SEPTICO
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FIGURA 6.PORCENTAJE DE DEFUNCION POR GENERO
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Por grupo de edad, se encontré la tasa de letalidad més alta en los adolescentes
con 45.5% (15 casos), seguido del grupo de lactantes con 36.36% (12 casos), el
grupo de escolares con una tasa de letalidad de 23.08% (3 casos) y los
prescolares con la menor tasa de 11.11% (1 caso).
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FIGURA 7. TASA DE LETALIDAD POR GRUFPO DE EDAD {AﬁDS}
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Todos los pacientes con choque séptico permanecieron un promedio de 11, 1
dias hospitalizados en UTIP, con un maximo de 84 dias y un minimo de 6 horas,
con una desviacion estandar de 12.09 dias, en el caso particular de los pacientes
que fallecieron por choque séptico la media de estancia fue de 9.2 dias, con un
maximo de 38 dias y un minimo de 6 horas.

En cuanto a las horas de inicio de antimicrobiano; para la poblacion de manera
general se obtuvo una media de 7 horas, con un maximo de 34 horas y un
minimo de 1 hora, para los pacientes que fallecieron las horas de inicio del
antimicrobiano se obtuvo una media de 10 horas para su administracion

El promedio de las determinaciones de PCT para la poblacion resulto de 34.29
ng/ml, con un maximo de 200 ng/ml y un minimo de 0.14 ng/ml para toda la
poblacion con desviacion estandar de 52.95 ng/ml. En los pacientes que
fallecieron se obtuvo una media de 33.8 ng/ml, con un maximo de 200 ng/ml y
un minimo de 0.32 ng/ml con una desviacidn de estandar de 72.53ng/ml. En el
caso de los supervivientes el promedio es de 7.68 ng/ml, con un maximo de
100.1 ng/ml y un minimo de 0.14 ng/ml, con desviacion estandar de 22.08
ng/ml.

Para los valores de PCT, agrupados en los puntos de corte establecidos, se
arrojaron los siguientes resultados: para el grupo de 0.05 a 0.5 ng/ml un 5.68%
(5 casos) de los cuales se present6 una defuncion; para el grupo de 0.5 - 2 ng/ml
un 10.22% (9 casos) de los cuales no fallecié ninguno; con un 25% se encuentro
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el grupo de 2 — 10 ng/ml con un total de 22 casos de estos fallecieron 5 y se
observé que el grupo con mayor porcentaje es el > 10 ng/ml con 59.09% (52
casos) de los cuales fallecieron 25 pacientes en este ultimo grupo la mortalidad
femenina es discretamente mayor frente a la del género masculino, con un 50%
y 46. 67% respectivamente.

TABLA 4. VALORES DE PROCALCITONINA POR GRUPOS DE EDAD DE PACIENTES CON CHOQUE SEPTICO.

VALORES DE PCT no. casos no. casos defuncion|tasa de defuncién no. casos mejoria“tasa de mejoria

5 1 20,00% 4 80,00%
9 0 0,00% 9 100,00%
22 5 22,73% 17 77,27%
52 25 48,08% 27 51,92%

Se observo en la curva ROC en relacion a la determinacion de procalcitonina
con la mortalidad en pacientes con choque séptico un area bajo la curva de
0.77 con IC 95 % (DE=0.67-0.88), estadisticamente significativo p=0.0001
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0,44
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FIGURA 8. CURVA ROC PARA VALORES DE PROCALCITONINA EN RELACION CON MORTALIDAD DE
PACIENTES CON CHOQUE SEPTICO.
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Se determind como punto critico para riesgo de mortalidad; un valor de
procalcitonina de 23.07 ng/ml, con una sensibilidad de 67.7% y una
especificidad de 86%, VPP=75%, VPN=84%. Por debajo del valor criticd de
23.07 ng/ml se encontraron 59 pacientes de los cuales fallecieron 9 y 29
pacientes con valores por arriba de 23.07 ng/ml de los cuales fallecieron 22.
Con un valor de PCT de 23.07 ng/ml tuvieron 4.97 veces mas probabilidad o

riesgo de morir que los pacientes con choque séptico con valores menores a
23.07 ng/ml.

TABLA 5. VALOR CRITICO DE PCT (SUPERVIVIENTES Y DEFUNCIONES)

] TOTAL DE
DEFUNCION PACIENTES
S NO
VALOR DE CORTE > 23.07 22 7 29
NG/ML 0.05-23.07 9 50 59
TOTAL DE PACIENTES 31 57 88
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DISCUSION

En el periodo comprendido del 1 de abril de 2016 al 30 de abril de 2017, el
56.8% de los pacientes ingresados en UTIP cursaron con choque séptico, lo cual
sobrepasa al porcentaje de 8 y 23% reportado a nivel internacional®>® , en un
estudio mexicano realizado en la UTI del Instituto Nacional de Pediatria en el
afo 2013 se reporta un 30% de pacientes con sepsis y choque séptico®, en una
estadistica de Colombia se reportd un 56% de diagnosticos de sepsis para 1000
nifios,*® lo cual refleja que probablemente los casos de sepsis en unidades
intensivas pediatricas a nivel nacional y latinoamericano sean mayores que las
estadisticas internacionales en particular la de los paises europeos, por lo que
hace falta un estudio epidemiologico mas amplio. Los pocos datos estadisticos
presentes en la actualidad han traido como consecuencia que en la resolucion
sobre sepsis celebrada en mayo de 2017 por la Alianza Global contra la Sepsis
se estableciera como decimo punto la aplicacion y mejora de la Clasificacion
Internacional de Enfermedades para establecer la prevalencia, el perfil de la
sepsis y el desarrollo de sistemas especificos de vigilancia epidemioldgica.*

De la muestra total de 88 pacientes con choque séptico, el 55.68% correspondio
al sexo masculino y el 44.31% para el sexo femenino, lo cual concuerda con lo
reportado en la edad adulta, en la edad pediatrica no encontramos una
estadistica que concluya si hay un género que tenga mayor riesgo de
enfermedad.

El promedio de edad para los diagnosticados con choque séptico es de 11.05
afios, los grupos por edad més afectados son los lactantes y los adolescentes
con un 37.5%, en tercer y cuarto sitio los grupos de escolares con 14.7% y
prescolares con 10.23%; contrastando se encuentran los datos de la Alianza
Global contra la Sepsis que reporta una media de 4.7 afios siendo el grupo mas
afectado los prescolares, 3! este hecho probablemente es a causa de la gran
diversidad de pacientes que acuden a nuestro servicio y a la presencia de
enfermedades cronicas que pudieran afectar a estos grupos de edad.

En estudios de latinoamericanos los sitios de infeccion mas frecuentemente
asociados a la presencia de sepsis y choque séptico son el pulmonar (54%) y el
abdominal (18%) en las terapias intensivas pediatricas®S, los datos recolectados
coinciden con estas referencias; pulmonar 45.5% de los casos y abdominal
28.41% , seguidos del SNC con 11.36% en nuestra poblacion.
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Llama la atencion que en el 26.14% no se identifico alguna comorbilidad, sin
embargo los padecimientos oncoldgicos en nuestro medio hospitalario
representan 28.5% de las comorbilidades asociadas a choque séptico, la
hidrocefalia y la displasia broncopulmonar comparten un 7.95%, lo que plasma
la importancia de las enfermedades cronicas en la UTIP del HGM como un
hospital de tercer nivel.

Es importante sefialar que los diagndsticos més frecuentes de causa de muerte
en pacientes con choque séptico fueron neumonia con 38.7%, y colitis
neutropenica con 19.35% asociados a estos diagnésticos se encontraron
condiciones como fiebre y neutropenia con un 38.7%, desnutricion y
prematurez que comparten un 16.3%.

El promedio de dias estancia por choque séptico en UTIP fue de 11 dias;
considerando que el costo dia- cama en la Ciudad de Meéxico es de
aproximadamente 11,078 pesos 3’ podemos inferir que el costo econdmico por
choque séptico es alto en nuestra poblacion.

La mortalidad de choque séptico para la UTIP del HGM fue de 19.37%, las
referencias internacionales van de un 10.3% hasta un 28%,> 3¢ que puede
llegar a aumentar hasta un 45-50% 3 si se complica la evolucion del paciente.
Con una tasa de letalidad para nuestra poblacion de estudio de 35.22%, los
adolescentes obtuvieron la tasa de letalidad mas alta con 45.5% seguidos de los
lactantes con 36.36% lo cual concuerda con el porcentaje de diagnosticados por
choque séptico en nuestro estudio. Sin embargo en el American College of
Critical Care Medicine Clinical Practice Parameters for Hemodynamic Support
of Pediatric and Neonatal Septic Shock 3°, se proporcionan una serie de
lineamientos los cuales en paises desarrollados han logrado disminuir la
mortalidad por choque séptico de 4 a 2% , estos son: el rapido reconocimiento
del choque, buenas practicas para la resucitacion y reanimacion y la
identificacion de obstaculos a las buenas practicas, este sistema ha sido llamado
el sistema de “paquetes” comentando que su aplicacion en pacientes
previamente sanos con desarrollo de choque séptico puede disminuir su
mortalidad a 0-5% y en pacientes cronicos a 10%. En el presente trabajo se
identificd un promedio 7 horas de inicio de antimicrobiano, cabe mencionar que
la media de administracion de antimicrobiano fue menor en los supervivientes
en comparacion a los pacientes que fallecieron, los lineamientos plantean el
inicio de los antibidticos durante la primera hora de diagnosticado el choque,
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cada hora que se retrase su administracion se asocia con la diminucion de la
supervivencia.

El grupo establecido de valores de procalcitonina que tuvo mayor mortalidad
fue el > 10 ng/ml con 59.09%, lo que concuerda con la literatura, ya que se ha
reportado que los pacientes con condiciones mas graves tienen valores de
procalcitonina de 10 ng/ml — 1000 ng/ml que pueden disminuir rapidamente al
iniciar el tratamiento adecuado, '* por lo que se insiste poner en practica los
lineamientos del American Collage Critical Medicine.

Para los valores de PCT y su relacion con la mortalidad por choque séptico, se
observo un area bajo la curva ROC de 0.77, es decir existe un 77% de
probabilidad de que un paciente con choque séptico con un valor de
procalcitonina mayor al punto critico fallezca, se clasifica como una buena
prueba. El valor critico de PCT determinado en nuestra poblacion corresponde
a 23.07 ng/ml, con una sensibilidad de 67.7% y una especificidad de 86%,
VPP=75%, VPN=84%. Los pacientes con un valor mayor de PCT de 23.07
ng/dl tuvieron 4.97 veces mas probabilidad o riesgo de morir que aquellos con
una determinacion menor. Bustos et al'3, reportaron que las concentraciones de
PCT aumentaron significativamente de acuerdo a la gravedad de la sepsis y
obtuvieron un valor pronostico de mortalidad para PCT , sus datos arrojaron
un area bajo la curva ROC 0.8 (DE=0.69-89)P=0.0004 , con un punto de corte
de 33 ng/ml con sensibilidad de 72.7% , especificidad de 85.7%,VPP 44.4%,
VPN 95.2%, y un riesgo de muerte de 5.2 lo cual es similar a nuestro estudio,
como trabajos realizados en poblacion pediatrica.

En el estudio de Suberviola et al, *° con una poblacion de 122 pacientes con
choque séptico mayores de 14 afios, se encontré que el aumento de los niveles
de PCT se correlaciona con aumento en la mortalidad, su curva ROC fue de
0.79 con sensibilidad mayor de 94.7% y una especificidad 53%; obtuvieron un
valor critico de 70 ng/dl diferente en cuanto a nuestro resultado tal vez por las
caracteristicas de su poblacion. Moretti et al, 7 comentan que los valores de
PCT al ingreso de los pacientes que sobrevivieron y de aquellos que murieron
no mostraron diferencias significativas en su poblacion de estudio realizado en
adultos, pero que la mejor capacidad pronostica de PCT se puede lograr con
determinaciones seriadas tomando como referencia el ascenso y descenso en el
segundo a tercer dia de inicio de tratamiento, Plascencia et al '* coincide con
este grupo.
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Algunas limitaciones del estudio realizado son el pequefio nimero de pacientes
incluidos, por lo que los resultados obtenidos no pueden ser generalizados.
Nuestro valor critico de PCT debe ser validado en cortes diferentes de pacientes
pediatricos en unidades de terapia intensiva con poblacion mas grande. Aunque
se clasifique como una buena prueba para prondstico de mortalidad, no
asumimos que la tinica determinacion de un biomarcador diferencie la compleja
respuesta para todos los pacientes con choqué séptico, pero si nos ha permitido
estadificar a los pacientes de acuerdo a la severidad.
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CONCLUSIONES

El valor de procalcitonina aumenta en relacion a la gravedad de la sepsis,
entre mayor es el valor se tiene mayor riesgo de fallecer.

La procalcitonina es una buena prueba de mortalidad para nuestra
poblacion de estudio con un 4rea bajo la curva de 0.77. Sin embargo hay
pocos estudios en pacientes criticos pediatricos que apoyen esta prueba
pronostica, por lo que se debe validar en mas cortes de pacientes
ingresados en las unidades de terapia intensiva pediatrica.

Los pacientes con determinaciones mayores de 23.07 ng/dl tuvieron 4.7
veces mas riesgo de morir que los menores a este corte.

El 56.8% de los ingresos a UTIP del HGM, cursaron con diagndstico de
choque séptico; con una mortalidad del 19.37% y letalidad de 34.06%,
por lo que representa un problema de salud.

Los grupos de edades mas afectados son los lactantes y los adolescentes,
con una mortalidad mas alta para estos ultimos.

Los pacientes cronicos, representan el principal grupo de riesgo para
presentar choque séptico, asociado a diagnosticos oncologicos,
hidrocefalia y displasia brocopulmonar.

Se debe de optimizar la administracion de los antimicrobianos en la
primera hora de diagnostico y los lineamientos del American College of
Critical Care Medicine Clinical Practice Parameters for Hemodynamic
Support of Pediatric and Neonatal Septic Shock en el manejo de nuestros
pacientes con el fin de reducir la mortalidad.

El gran niumero de pacientes hospitalizados por choque séptico genera
altos costos para la institucion, su alta mortalidad genera pérdidas de los
recursos.

Son necesarios mas estudios epidemioldgicos de sepsis y choqué séptico
a nivel institucional y nacional para mejorar el manejo de los pacientes.
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ANEXOS

ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

ECU (EXPEDIENTE CLINICO UNICO):

EDAD: GENERO:

DIAGNOSTICO
DEL PACIENTE

SITIO DE
INFECCION

Pulmonar ( )
Abdominal ( )
SNC ()

Vias Urinarias ( )
Sepsis Neonatal ( )
Piel y tejido
subcutdneo ( )
Tejido 6seo ( )

COMORBILIDAD

Si() NO ()

Neoplasia :
ESPECIFIQUE:

Enfermedades respiratorias:  SI( ) NO ( ) ESPECIFIQUE:

Enfermedades del sistema nerviosos central: Sl ( ) NO ()

ESPECIFIQUE:

Inmunodeficiencias: SI ( ) NO ( ) ESPECIFIQUE:

SI() NO( )ESPECIFIQUE:

Reumatoldgicas:

Prematurez : SI( ) NO () ESPECIFIQUE:

Malformaciones congénitas: SI ( ) NO ( ) ESPECIFIQUE:

Endocrinoldgicas: SI ( ) NO () ESPECIFIQUE:

Posoperado: SI( ) NO () ESPECIFIQUE:

ESTANCIA EN UTIP

dias

Otras:
DETERMINACION DE PCT INICIO DE OTRAS CONDICION
ANTIMICROBIANO AL ASOCIADA
REALIZAR
DIAGNOSTICO
ng/ml SI( )NO( )
CUAL:
horas
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ANEXO 2. CONDICIONES ASOCIADAS
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FIGURA 5. CONDICIONES ASOCIADAS A CHOQUE SEFTICO

&

45



	Portada
	Índice General
	Resumen
	Marco Teórico   
	Justificación
	Planteamiento del Problema   Pregunta de Investigación
	Hipótesis   Objetivos
	Método
	Resultados
	Discusión
	Conclusiones
	Bibliografía
	Anexos 

