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RESUMEN

Titulo: Correlacion de proteina C reactiva y procalcitonina para identificar a sujetos
con y sin bacteriemia en sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.
Introduccion: Los hemocultivos son el estandar de oro para el diagnéstico de
bacteriemia, pero dadas sus limitaciones se continua explorando la utilidad de los
biomarcadores.

Objetivo: Determinar la correlacion de PCR y procalcitonina para identificar
bacteriemia, asi como su sensibilidad y especificidad.

Materiales y métodos: Estudio retrospectivo observacional. La correlacion entre
biomarcadores se determiné con la prueba de rango de Spearman. La comparacion
entre variables se realizé con la prueba chi-cuadrada. Se trazaron curvas ROC para
evaluar rendimiento diagnostico, determinandose entonces sensibilidad y
especificidad de ambos biomarcadores.

Resultados: Se analizé informacion de 51 pacientes, con una edad promedio de
45+18 afios, hombres 62.7% (32) y mujeres 37.3% (19), con 39.2% (20)
hemocultivos positivos. El agente infeccioso mas frecuentemente aislado fue
Pseudomonas aeruginosa con 9.8% (5). La media de procalcitonina fue de
4.129+1.043 ng/ml y de proteina C reactiva de 255+3.12 mg/dl. La correlacién de
procalcitonina y proteina C reactiva con bacteriemia fue de 0.488 (p=0.013) y de
0.160 (p=0.0001). Procalcitonina tiene una sensibilidad del 65% y especificidad del
40%, mientras que la PCR tiene una sensibilidad del 60% y especificidad del 45%.
Conclusion: Los valores de procalcitonina en los pacientes con bacteriemia tienen
una elevacién significativa que respalda su funcion como marcador predictor de
hemocultivo positivos, no asi la proteina C reactiva, que mostré una elevacion
multifactorial.

Palabras clave: bacteriemia, biomarcadores, procalcitonina, proteina C reactiva.



SUMMARY
Title: Correlation of C-reactive protein and procalcitonin to identify subjects with and
without bacteremia in systemic inflammatory response syndrome.
Introduction: Blood cultures are the gold standard for the diagnosis of bacteremia,
but given their limitations, the usefulness of biomarkers continues to be explored.
Objective: To determine the correlation of CRP and procalcitonin to identify
bacteremia, as well as its sensitivity and specificity.
Materials and methods: Retrospective observational study. The correlation
between biomarkers was determined with the Spearman rank test. The comparison
between variables was made with the chi-square test. ROC curves were drawn to
assess diagnostic performance, then determining the sensitivity and specificity of
both biomarkers.
Results: Information from 51 patients was analyzed, with an average age of 45+18
years, men 62.7% (32) and women 37.3% (19), with 39.2% (20) positive blood
cultures. The most frequently isolated infectious agent was Pseudomonas
aeruginosa with 9.8% (5). Mean procalcitonin was 4129+1043 ng/ml and C-reactive
protein 255+3.12 mg/dl. The correlation of procalcitonin and C-reactive protein with
bacteremia was 0.488 (p=0.013) and 0.160 (p=0.0001). Procalcitonin has a
sensitivity of 65% and a specificity of 40%, while CRP has a sensitivity of 60% and
a specificity of 45%.
Conclusion: The values of procalcitonin in patients with bacteremia have a
significant elevation that supports its function as a predictive marker of positive blood
cultures, but not C-reactive protein, which showed a multifactorial elevation.

Keywords: bacteremia, biomarkers, procalcitonin, C-reactive protein.



INTRODUCCION

Panorama epidemioldgico.

El reconocimiento de bacterias en la sangre fue uno de los avances mas tempranos
de la “revolucion bacterioldgica” en el siglo XIX. El término bacteriemia (bactériémie)
fue acufiado hasta 1872 por Vulpian y los hemocultivos se convirtieron en
herramientas diagndsticas desde el inicio del siglo XX (1). Las infecciones del tracto
sanguineo componen una amplia variedad de patdgenos y sindromes clinicos que
se superponen con sindromes infecciosos no bacterémicos y con diversos factores
de riesgo, implicaciones terapéuticas y desenlaces. Esta entidad heterogénea tiene
la ventaja de ser definida por un patégeno, comparado con la definicion mas amplia
de sepsis (2). A pesar de esto, aun existen limitaciones importantes para compilar
informacion sobre la carga de la enfermedad, debido al traslape de definiciones y al

registro inadecuado.

El Centro Nacional de Estadistica de Salud de Estados Unidos analizé poco mas de
20 afios de registros a nivel nacional basados en la Clasificacién Internacional de
Enfermedades (CIE-9-MC), considerando los codigos 038 (septicemia), 020.0
(septicémica), 790.7 (bacteriemia), 117.9 (infeccion fungica diseminada), 112.5
(infeccidon por candida diseminada) y 112.81 (endocarditis diseminada micdtica),
con un total de 10,319,418 casos, que representaron 1.3% de las hospitalizaciones
en ese periodo (3). De lo anterior se puede concluir que se trata de una entidad
subestimada, considerando ademas que muchos casos de bacteriemia se codifican
de acuerdo con la fuente subyacente de infeccion. Por ejemplo, a los pacientes con
bacteriemia secundaria a infeccion urinaria, respiratoria o gastrointestinal se les
pueden asignar cédigos de diagndstico para infeccidn del tracto urinario, neumonia
o peritonitis. Ademas, la infeccidén del tracto sanguineo puede pasarse por alto como
causa de muerte, particularmente en pacientes con enfermedades como

neoplasias, enfermedad renal o hepatica en etapa terminal (4).



Sumando las limitaciones descritas, existen pocos trabajos que analicen la carga
global de enfermedad en poblaciones particulares. La informacién mas reciente
estimo casi 2 millones de casos y un cuarto de millon de muertes por bacteriemia
anualmente en Norteamérica y Europa. Sugiriéndose ademas, un aumento en la
carga de enfermedad para esta década, debido al aumento de la esperanza de vida
en las poblaciones de la mayoria de los paises industrializados. Partiendo de que la
poblacion de Ameérica del Norte y Europa constituye solo una séptima parte de la
poblacion mundial, es concebible que el numero anual de muertes por infeccién del
tracto sanguineo pueda ser comparable al numero causado por las tres principales
enfermedades infecciosas del mundo: virus de inmunodeficiencia humana (1,8
millones de muertes en 2010), tuberculosis (1,4 millones de muertes en 2011) y
malaria (660 000 muertes en 2010) (4, 5).

La estadistica nacional es menos certera debido al uso heterogéneo de definiciones.
Un estudio multicéntrico, transversal y descriptivo que evalu6 el comportamiento de
la bacteriemia y sepsis en Unidades de Cuidados Intensivos mexicanas y que
incluyé 135 hospitales de 24 estados de la Republica mexicana reporté 11,183
casos en un afo. La mortalidad por esta causa fue de 30.4 %, con costos que
sobrepasaron los 9 mil 769 millones de pesos por afo (6), reafirmandose la carga
de los procesos infecciosos con bacteriemia para cualquier sistema de salud,

incluido el nuestro.

Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.

El concepto de sindrome de respuesta inflamatoria sistémica, descrito por la
American College of Chest Physicians y la Society of Critical Care en 1991, surge
por la necesidad de caracterizar la complejidad de la respuesta fisiopatologica a
estimulos lesivos por infeccion, trauma, quemaduras, pancreatitis, entre otros. Los
participantes de la conferencia propusieron cambios en la temperatura, frecuencia
cardiaca, frecuencia respiratoria (incluyéndose evidencia de hiperventilacién y/o el
uso de soporte ventilatorio), y el conteo de leucocitos (muy bajos, muy altos o un

incremento en valores de neutrofilos en banda) como componentes de la definicion,



ya que son variables rapidamente identificables (7). En dicha conferencia se
reconocio que los parametros clinicos propuestos no eran exclusivos de procesos
infecciosos, sino que podrian estar presentes en desérdenes clinicos no infecciosos
que resultan en una respuesta pro-inflamatoria; estos criterios identifican pacientes
que son clinicamente similares a pacientes con sepsis definida con una causa
infecciosa identificable, siendo aparentemente indistinguibles, integrando un

“sindrome séptico” (8).

Infeccion. Fendmeno microbioldgico caracterizado por una
respuesta inflamatoria debida a la respuesta de
microorganismos o0 a la invasion de tejidos del

huésped normalmente estériles.

Bacteriemia. Presencia de bacterias viables en la sangre.

Sindrome de respuesta | 1) Temperatura > 38°C o < 36°C.

inflamatoria sistémica. 2) Frecuencia cardiaca > 90 latidos por minuto.

3) Frecuencia respiratoria > 20 respiraciones por
minuto o PaCOz2 < 32 mmHg.

4) Conteo de leucocitos > 12,000 o0 < 4,000 0 > 10%

de neutroéfilos en bandas.

Tabla 1. Definiciones del consenso de la American College of Chest Physicians y la Society

of Critical Care Medicine (7).

La definicién utiliza parametros clinicos que se colectan en la practica de forma
rutinaria, demostrando una gran sensibilidad, por lo que se le incluyé en la gran
mayoria de ensayos clinicos dirigidos a evaluar agentes terapéuticos para sepsis y
choque séptico en los ultimos 20 anos; ademas subclasifica a pacientes al existir
una relaciéon entre el numero de criterios de la definicién presentes y el porcentaje
de mortalidad (9).



Los tres grandes problemas asociados con la construccion del sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica son que 1) la definicion es demasiado sensible y
practicamente todos los pacientes en una Unidad de Cuidados Intensivos cumplen
sus criterios, 2) no permite diferenciar la respuesta fisioldgica normal, que incluye
beneficio clinico, de la respuesta patologica del huésped que concluye con
disfuncioén organica y 3) es complejo determinar el rol de un proceso infeccioso en
la respuesta inflamatoria y la caracterizacién de una respuesta inflamatoria similar
que resulta de entidades no infecciosas (8). Por todo lo anterior, la definicion cayé
en desuso en lo que respecta a la identificacidn precoz de procesos infecciosos con
compromiso organico, prefiriéndose actualmente a los criterios del consenso sepsis-
3 (10), sin embargo, continua siendo vigente si se le considera como marcador

temprano de complicaciones durante la hospitalizacion.

Diagnostico de bacteriemiay marcadores bioldgicos.

Los hemocultivos son el estandar de oro para el diagnostico microbioldgico;
permiten confirmar el proceso infeccioso y dirigir el tratamiento antimicrobiano. Es
el método disponible en la mayoria de las unidades hospitalarias, incluso con su
baja sensibilidad y con el tiempo que consume para reportar resultados (11). La
sensibilidad de los hemocultivos depende del volumen de la muestra. Antes de
iniciarse tratamiento, uno o dos sets (20 ml a 40 ml) permiten identificar agentes
etiologicos en el 80% a 96% de las bacteriemias. El tiempo habitual de incubacion
es de cinco dias, con lo que se permite la recuperacion de la mayoria de los
microorganismos, incluyendo aquellos con requerimientos nutricionales complejos

(por ejempilo, el grupo HACEK) (12).

Como cualquier prueba, los resultados falsos positivos limitan la utilidad de esta
herramienta. Los falsos positivos son secundarios a contaminacién, que ocurre
cuando organismos que no estan en el tracto sanguineo crecen en el hemocultivo.
El clinico debe determinar si el organismo representa infeccion clinicamente
significativa, asociada a un riesgo alto de morbimortalidad o se trata de un falso

positivo sin consecuencia clinica. La tasa de hemocultivos contaminados esperada



es de 2-3%, aunque esta cifra es variable entre instituciones, con valores que van
de 0.6 a 6%, por lo que siempre que se analizan reportes microbioldgicos, deben
considerarse criterios para descartar contaminacién (13) y si es el caso, evitar la

terapéutica innecesaria que sobrecarga a los sistemas de salud.

1. Se considera bacteriemia/fungemia verdadera cuando se reporta:
Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, Escherichia, coli y
otras Enterobacteriaceae, Pseudomonas aeruginosa, Streptococcus
pyogenes, Streptococcus agalactiae, Listeria monocytogenes, Neisseria
meningitidis, Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus influenzae, miembros
del grupo Bacteroides fragilis, todas las especies de Candida y
Cryptococcus neoformans. Considerar contaminacion:  Staphylococcus
coagulasa-negativo, especies de Corynebacterium, especies de Bacillus
excepto Bacillus anthracis, Propionibacterium acnes, Micrococcus,

Streptococcus del grupo viridans, Enterococcus y Clostridium perfringens.

2. Numero de sets positivos: el valor predictivo positivo para identificar

bacteriemia es mayor cuando multiples sets se reportan positivos.

3. Numero de medios positivos en un set: si unicamente una botella del set

mostrd crecimiento, es mas probable que se trate de contaminacion.

4. Tiempo de crecimiento: se considera que un paciente con bacteriemia
tendra un inéculo mayor que un cultivo contaminado, lo que se traducira en
un crecimiento mas rapido; varios estudios han demostrado que los cultivos

que se vuelven positivos después de 3 a 5 dias, son contaminacion.

5. Numero de colonias reportadas: el menos aceptado, considerandose que
en poblacion de riesgo incluso un numero menor de colonias puede

representar una bacteriemia verdadera.

6. Asociacion clinica y bioquimica: sindrome de respuesta inflamatoria

sistémica.

7. Sitio de toma de hemocultivo: considerandose que en el caso de toma de
lineas centrales o arteriales, la positividad de un cultivo puede ser por

contaminacion, colonizacién o bacteriemia verdadera.




Tabla 2. Criterios para identificar contaminacion en hemocultivos. Modificado de Hall et al
(13).

Dadas las limitaciones de los hemocultivos, principalmente por el tiempo de
incubacion que puede retrasar el proceder terapéutico, se han propuesto
alternativas diagnodsticas. Los métodos moleculares son muy sensibles y rapidos
para el diagnéstico etiolégico, sin embargo, su aplicabilidad en entornos clinicos
sigue siendo limitada (11). Se han descrito varias clases de marcadores de
inflamacion: citocinas / quimiocinas, proteinas de fase aguda (proteina C reactiva
[PCR] y amiloide sérico A), especies reactivas de oxigeno y nitrégeno, factores
relacionados con prostaglandinas y ciclooxigenasa, y mediadores como factores de
transcripcion y factores de crecimiento. Se ha demostrado que los biomarcadores
de enfermedades infecciosas como la proteina C reactiva (PCR) y la procalcitonina
(PCT), predicen con precision la infeccion y la mortalidad. Entre todos estos
marcadores, las técnicas actualmente disponibles para la PCR son faciles de

realizar y presentan un bajo costo y una alta sensibilidad analitica (14).

Proteina C reactiva.

La proteina C reactiva se describié por primera vez en el suero de pacientes con
neumonia lobar en donde se precipitaba una sustancia derivada del polisacarido C
de S. pneumoniae. Notaron que en cuadros severos habia precipitacion importante,
que disminuia una vez los pacientes se recuperaban. Después se determind que la
sustancia que se precipitaba era una proteina derivada del huésped. Se trata del

primer reactante de fase aguda descrito (15).

Actualmente se sabe que pertenece a las pentraxinas, proteinas plasmaticas
ligando-dependiente de calcio. La molécula de proteina C reactiva esta compuesta
de cinco subunidades polipeptidicas no glucosiladas, cada una con 206
aminoacidos, formando una configuracién anular. Se sintetiza principalmente en los
hepatocitos en respuesta a la estimulacion por citocinas, particularmente por
interleucina 6. Se ha sugerido que la proteina C reactiva tiene efectos

proinflamatorios y antiinflamatorios. In vitro, PCR demostré disminucion de la
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citocina antiinflamatoria IL-1 y disminuyé la sintesis de varias citocinas
proinflamatorias, como IL-12, TFN e IFN gama. La PCR también activa el
complemento y promueve fagocitosis, inhibe la activacién de neutréfilos y aumenta
la sintesis de 6xido nitrico; a pesar de todo, su funcion permanece de alguna

manera, controversial (15).

Se duplica cada 8 horas y tiene su pico a las 36-50 horas con una vida plasmatica
media de 19 horas. Sus valores pueden ser normales en las primeras 12 horas y
puede mantenerse elevada en la fase de recuperacion. Procesos inflamatorios leves
e infecciones virales llevan a elevaciones de PCR de alrededor de 10-40 mg/L,
mientras que procesos inflamatorios mas severos o infecciones bacterianas han
mostrado elevaciones entre 40-200 mg/L. Diversos estudios sugieren que un valor
de 100 mg/L tiene una sensibilidad de 80-85% para predecir infeccion bacteriana
(16).

Procalcitonina.

La procalcitonina, proteina de 116 aminoacidos, es un precursor de calcitonina.
Inicialmente se describi6 como marcador de infeccion bacteriana
(inmunorreactividad calcitonina-like) en 79 nifios con infecciones bacterianas y
virales. Un estudio de 1994 propuso la cinética de la proteina: detectable a las cuatro
horas, con pico a las seis horas, meseta por 8 horas, con vida media de 24 horas
(17). Es una glucoproteina presente en las células C de la glandula tiroides,
pertenece al grupo de péptidos codificados por el gen CALC-1. En sujetos sanos, el
gen CALC-1 sintetiza calcitonina, pero la presencia de infecciones bacterianas, a
través de endotoxina o citocinas proinflamatorias aumenta la expresion de mRNA
de PCT, que culmina con la secrecion de ésta en todas las células mesodérmicas
de diversos tejidos (higado, rifdn, intestino, pulmén y adipocitos) (18, 19). PCT
también puede estar elevada en trauma severo, pancreatitis, enfermedad hepatica
o renal, choque persistente y falla multiorganica, aunque sus valores son mas bajos

que en enfermedad bacteriana (20).



Considerando informacion recabada de 241 pacientes del estudio de poblacién
Finnsepsis, con medicién de PCT el dia 0 y a las 72 horas de estancia en UCI, se
demostrd que las concentraciones de PCT fueron mas altas en la poblacién con
cultivos positivos (P 0.001). Las curvas ROC predijeron en ambas tomas el cultivo
positivo, con AUC de 0.76 y 0.74, respectivamente. Se propuso un punto de corte
de 1.2 ng/mL, con una sensibilidad de 90% (IC 83-97%) para identificar pacientes
con cultivo positivo, determinandose ademas que la reduccion mayor al 50% en el
valor de PCT tuvo asociacidn con supervivencia (21). Sin embargo, el biomarcador
ha mostrado resultados dispares en poblaciones particulares, como en aquellos
pacientes con patologia onco-hematologica, por lo que su valor clinico depende del

contexto apropiado (22, 23, 24).

Utilidad de biomarcadores como predictores de bacteriemia en sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica.

Diversos autores han buscado en los biomarcadores la respuesta para discriminar
entre causas infecciosas y no infecciosas de respuesta inflamatoria sistémica,
considerandose de gran utilidad clinica por su disponibilidad te6ricamente inmediata
(25, 26). En ese sentido, procalcitonina ha mostrado ser superior a otros
biomarcadores como predictor de bacteriemia, sepsis y choque séptico (17, 18, 19,
20, 21, 22, 25, 26, 27, 28, 29), sin embargo, su disponibilidad no esta extendida
principalmente por los altos costos asociados con su analitica, de ahi que
especulamos sobre la correlacion de PCR y PCT para predecir hemocultivos
positivos (bacteriemia), con la consiguiente utilidad clinica del primer biomarcador

en nuestro medio.
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OBJETIVOS

Objetivo general.
Determinar la correlacion de proteina c reactiva y procalcitonina para identificar a

sujetos con y sin bacteriemia en sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.

Objetivos especificos.

- Definir la sensibilidad y especificidad de la proteina C reactiva y
procalcitonina para identificar bacteriemia en sujetos con sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica.

- Comparar los valores de proteina C reactiva y procalcitonina entre
hemocultivos con crecimiento de bacterias gram positivas y gram negativas.

- Determinar la asociacion entre los valores de proteina C reactiva y
procalcitonina con la mortalidad por cualquier causa durante el internamiento,

en sujetos con sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.
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MATERIAL Y METODOS

Se disefid un estudio retrospectivo, observacional, transversal y unicéntrico que
incluyo a todos los pacientes derechohabientes hospitalizados en el servicio de
Medicina Interna de la UMAE Especialidades Centro Médico Nacional La Raza “Dr.
Antonio Fraga Mouret” en el periodo de tiempo comprendido entre el 01 de mayo
de 2016 al 01 de mayo de 2021, calculandose una muestra con relevancia
estadistica de 51 pacientes que tuvieron criterios para sindrome de respuesta
inflamatoria, en quienes se haya solicitado con una relacién no mayor a 72 horas
hemocultivos, proteina C reactiva y procalcitonina, para evaluar la utilidad
diagnodstica de los biomarcadores.Los pacientes se clasificaron entre aquellos con
cultivo positivo, cultivo negativo y cultivo contaminado segun los criterios de Hall
(13). Asi mismo, el grupo de pacientes con cultivos positivos se subdividié entre
aquellos con desarrollo de bacterias gram positivas, gram negativas y hongos. Por
otro parte, se dividio a todos los pacientes incluidos, independiente de su estatus de
hemocultivo, entre aquellos que hayan fallecido durante el internamiento por

cualquier causa, de los que no.

Con todos los datos descritos, se procedid a hacer un analisis estadistico con el
software SPSS Statistics v.25 para comparar variables continuas y determinar el
coeficiente de correlacion entre proteina C reactiva-procalcitonina en dos
escenarios, el de sujetos con bacteriemia y sin bacteriemia en sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica. La correlacion entre biomarcadores se determiné
con la prueba de rango de Spearman. La comparacion entre variables se realizd
con la prueba chi-cuadrada. Ademas, considerandose punto de corte propuesto en
hipotesis, se trazaron curvas de caracteristicas operativas del receptor para evaluar
rendimiento diagnostico discriminando bacteriemia, con comparacién del area bajo
la curva de procalcitonina y proteina C reactiva, determinandose entonces

sensibilidad y especificidad de ambos biomarcadores.
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RESULTADOS

En el analisis de 51 pacientes que cumplieron con los criterios de seleccion, se

evaluaron niveles de biomarcadores (procalcitonina y proteina C reactiva) y su

comportamiento en bacteriemia (Tabla 1). La edad promedio de los pacientes fue

de 45+18 afios, con una minima de 18 afios y maxima de 81 afnos.

Edad PCT PCR | Mortalidad
Caso Sexo | (afos) | Bacteriemia | Aislamiento | (ng/ml)| (mg/L)
Staphylococcus
1 Hombre 37 Si aureus 0.332 140 Si
Staphylococcus

2 Mujer 25 Si aureus 63.4 222 No
NA

3 Hombre 33 No 0.06 159 Si
NA

4 Hombre 34 No 1 104 No

Hombre 25 No NA 0.43 234 Si
NA

6 Hombre 27 No 4.46 358 No
NA

7 Hombre 55 No 0.48 134 No
NA

8 Mujer 19 No 1.62 167 No
NA

9 Hombre 29 No 0.75 177 Si
NA

10 Hombre 78 No 1.6 276 Si
NA

11 Mujer 80 No 0.62 92.8 No

12 Hombre 73 No NA 0.52 50.9 Si
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NA

13 Mujer 65 No 0.18 375 No
NA
14 Mujer 22 No 0.41 474 No
NA
15 Mujer 35 No 0.15 207 Si
NA
16 Hombre 24 No 0.11 144 No
Enterococcus
17 Hombre 62 Si faecalis 0.1 85.5 Si
Pseudomonas
18 Hombre 54 Si aeruginosa 1.65 88.9 No
Staphylococcus
19 Hombre 64 Si epidermidis 0.12 3.2 No
NA
20 Hombre 54 No 0.08 64.7 Si
NA
21 Mujer 29 No 0.08 98.1 No
Escherichia coli
22 Hombre 58 Si 245 103 No
0
23 Hombre 18 No 1.54 44.3 No
0
24 Mujer 61 No 0.25 20 Si
Escherichia coli
25 Hombre 52 Si 55.43 201 No
NA
26 Mujer 48 No 0.47 301 No
Pseudomonas
27 Mujer 59 Si aeruginosa 11.13 109 Si
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NA

28 Mujer 40 No 0.83 143 No
NA
29 Hombre 49 No 0.03 143 No
Enteobacter
30 Hombre 20 Si cloacae 78.53 370 Si
Serratia
31 Hombre 39 Si marcescens | 282.71 284 No
NA
32 Hombre 21 No 0.05 16.8 No
NA
33 Hombre 77 No 0.09 52.6 No
NA
34 Hombre 68 No 0.86 254 No
NA
35 Mujer 40 No 3.02 136 No
Klebsiella
36 Mujer 25 Si pneumoniae 0.02 9.54 No
Acinetobacter
37 Hombre 64 Si baumonnii 0.15 267 Si
Staphylococcus
38 Mujer 62 Si aureus 0.24 129 Si
NA
39 Hombre 29 No 0.98 119 No
NA
40 Mujer 42 No 3.97 440 No
Pseudomonas
41 Mujer 33 Si aeruginosa 0.45 180 No
Enterococcus
42 Mujer 81 Si faecium 1.93 163 Si
43 Hombre 61 Si Escherichia coli| 2.38 193 No
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NA
44 Mujer 55 No 0.07 123 No
NA
45 Hombre 33 No 1.69 35.2 Si
NA
46 Hombre 53 No 0.45 142 No
Enteobacter
47 Hombre 31 Si cloacae 3.8 149 No
Klebsiella
48 Hombre 49 Si pneumoniae 23.84 203 No
49 Hombre 63 Si Escherichia coli| 9.47 79.1 No
Pseudomonas
50 Mujer 55 Si aeruginosa 27.37 430 Si
Pseudomonas
51 Hombre 34 Si aeruginosa 0.9 82 Si

Tabla 1. Tabla demogréfica. Incluye a todos los pacientes de este estudio, su sexo, edad,
aislamiento microbiolégico cuando corresponde, ademas, los valores de procalcitoninay
proteina C reactiva en todos los casos.

El sexo con mayor frecuencia reportado en este estudio fue el masculino con el
62.7% (32 pacientes) de los casos, mientras que el femenino represento el 37.3%
(19 pacientes) de los casos incluidos (Grafica 1). La categorizacién de pacientes
segun la variable de bacteriemia fue con hemocultivo positivo en 39.2% (20
pacientes), hemocultivo negativo en 58.8% (30 pacientes) y hemocultivo
contaminado segun los criterios de Hall (13) en el 2% (1 paciente) de los casos.
(Gréfica 2). La etiologia de la bacteriemia fue con gérmenes gram positivos en el
11.8% (6 hemocultivos), gram negativos en el 29.4% (15 hemocultivos) y no se aislo
ningun germen en el 58.8% (30 hemocultivos), sin reportarse crecimiento de hongos

en toda la serie (Gréfica 3).
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Grafica 1. Incluye a todos los pacientes de este estudio, clasificados por su sexo. En este

estudio, los hombres representaron el mayor porcentaje de casos.
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Gréfica 2. Incluye a todos los pacientes de este estudio, clasificados por el reporte de su

hemocultivo. En este estudio, los hemocultivos sin desarrollo fueron los mas frecuentes.
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Grafica 3. Incluye a todos los pacientes de este estudio, clasificados por el reporte de su

aislamiento en el hemocultivo. En este estudio, los hemocultivos sin desarrollo fueron los

mas frecuentes. En los hemocultivos con desarrollo, fue mas frecuente el aislamiento de

gram negativos.

Ninguno m Staphylococcus aureus B Enterococcus faecalis

m Escherichia coli B Pseudonomas aeruginosa M Staphylococcus epidermidis
Klebsiella pneumoniae Enteobacter cloacae " Acinetobacter baumonnii

m Serratia marcescens ® Enterococcus faecium
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Gréfica 4 (Pagina anterior). Incluye a todos los pacientes de este estudio, clasificados por
el reporte de su aislamiento en el hemocultivo. En este estudio, los hemocultivos sin
desarrollo fueron los mas frecuentes. En los hemocultivos con desarrollo, fue més

frecuente el aislamiento de gram negativos, especificamente Pseudomonas aeruginosa.

Clasificandose por germen aislado no se tuvo ningun crecimiento en el 58.8% (30
hemocultivos) de los casos, pero se reportdé Staphylococcus aureus en el 5.9% (3
hemocultivos), Enterococcus faecalis en el 2% (1 hemocutlivo), Escherichia coli en
7.8% (4 hemocultivos), Pseudomonas aeruginosa en 9.8%(5 hemocultivos),
Staphylococcus epidermidis en 2% (1 hemocultivo), Klebsiella pneumoniae en 3.9%
(2 hemocultivos), Enterobacter cloacae en 3.9% (2 hemocultivos), Acinetobacter
baumannii en 2% (1 hemocultivo), Serratia marcescens en 2% (1 hemocultivo) y

Enterococcus faecium en 2% (1 hemocultivo) (Gréfica 4 y 5).

Enterococcus faecium 2
Serratia marcescens 2
Acinetobacter baumonnii 2
Enteobacter cloacae 3.9
Klebsiella pneumoniae 3.9
Staphylococcus epidermidis 2
Pseudomonas aeruginosa 9.8
Escherichia coli 7.8
Enterococcus faecalis 2
Staphylococcus aureus 5.9
Ninguno 58.8
0 10 20 30 40 50 60 70
Aislamiento

Gréafica b. Incluye atodos los pacientes de este estudio. En este estudio, los hemocultivos
sin desarrollo fueron los mas frecuentes. En los hemocultivos con desarrollo, fue mas

frecuente el aislamiento de gram negativos, especificamente Pseudomonas aeruginosa.
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La medicion de procalcitonina en pacientes con sindrome de respuesta inflamatoria
cony sin bacteriemia tuvo un promedio de 4.129+1.043 ng/ml. Por rangos, los casos
se dividieron como sigue: <0.05ng/ml en el 2% (1 paciente), 0.05 a 0.5 ng/ml en el
49% (25 pacientes), 0.5 a 2 ng/ml en el 11.8% (6 pacientes), 2 a 10 ng/ml en el
11.8% (6 pacientes) y >10 ng/ml en 15.7% (8 pacientes) (Gréfica 6).

>10 ng/ml

2a10ng/ml

0.5a2ng/ml

0.05a0.5ng/ml

<0.05 ng/ml

2%

© [

10 20 30 40 50 60

Grafica 6. Incluye a todos los pacientes de este estudio, clasificados por los valores de
procalcitonina una vez cumplieron criterios de sindrome de respuesta inflamatoria

sistémica.

La medicién de proteina C reactiva en pacientes con sindrome de respuesta
inflamatoria con y sin bacteriemia tuvo un promedio de 255+3.12 mg/dI. Por rangos,
los casos se dividieron como sigue: <10 mg/dl en el 3.9% (2 pacientes), 10 — 100
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mg/dl en el 25.5% (13 pacientes) y >100 mg/dl en el 70.6% (36 pacientes) (Grafica
7). La mortalidad por cualquier causa en pacientes con sindrome de respuesta
inflamatoria con y sin bacteriemia fue del 35.3% (18 pacientes), reportdndose que

64.7% (33 pacientes) sobrevivieron (Grafica 8).

En el analisis correlacional se detecto que los casos con hemocultivo positivo fueron
mas frecuentes en el sexo masculino. Al aplicar la prueba estadistica de correlacion
de Pearson, se tuvo una correlacién alta (r=0.966), sin embargo, no fue
estadisticamente significativa (p=0.693) (Tabla 2). En el analisis correlacional se
detectd que, en los casos con hemocultivo positivo, el aislamiento mas comun fue
de microorganismos gram negativos. Al aplicar la prueba estadistica de correlaciéon
de Pearson, se detectd una correlacion negativa alta (r=0.-866), demostrando que

existe diferencia estadisticamente significativa (p=0.0001) (Tabla 3).

En el analisis correlacional se detectd que los casos con hemocultivo positivo con
crecimiento de Pseudomonas aeruginosa tienen diferencia estadisticamente
significativa (p=0.0001) en comparacién con resto de microorganismos aislados
(Tabla 4). En el analisis correlacional se detecté que los pacientes con hemocultivo
positivo tuvieron mas casos de procalcitonina en rango de >10 ng/mL, teniendo una
correlacion negativa moderada (r=-0.488). Al aplicar la prueba estadistica de
correlacion de Pearson, con diferencia estadisticamente significativa (p=0.013) en

comparacion del resto de niveles del marcador de inflamacién (Tabla 5).

En el analisis correlacional se detectd que los pacientes con hemocultivo positivo
tuvieron mas casos de proteina C reactiva en el rango de >100 mg/dL, obteniendo
una correlacion negativa muy baja (r=-0.160). Al aplicar la prueba estadistica de
correlacion de Pearson, se tuvo diferencia estadisticamente significativa (p=0.0001)

en comparacioén del resto de niveles del marcador de inflamacion (Tabla 6).
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Grafica 7. Incluye a todos los pacientes de este estudio, clasificados por los valores de
proteina C reactiva una vez cumplieron criterios de sindrome de respuesta inflamatoria

sistémica.

SI mNO

Gréfica 8 (en péagina previa). Incluye a todos los pacientes de este estudio, clasificados de
acuerdo con la mortalidad por cualquier causa durante la hospitalizacion por sindrome de

respuesta inflamatoria sistémica.
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Valor de p=0.693

Valor de r=0.966

Sexo Masculino
Femenino

Total

Bacteriemia

Hemocultivo

positivo

13
7

20

Hemocultivo

negativo

18
12

30

Hemocultivo

contaminado

Total

32

19

51

Tabla 2. Incluye a todos los pacientes de este estudio de acuerdo con el reporte de

hemocultivos y el sexo. En este estudio los hombres tuvieron una mayor frecuencia de

bacteriemia.

Bacteriemia
Hemocultivo  Hemocultivo  Hemocultivo

Valor de p=0.0001 positivo negativo contaminad Total
Valor de r=-0.866 o
Etiologia Ninguno 0 30 0 30

Grampositivos 5 0 1 6

Gramnegativos 15 0 0 15
Total 20 30 1 51

Tabla 3. Incluye a todos los pacientes de este estudio de acuerdo con el reporte de

hemocultivos y el aislamiento. En este estudio los hemocultivos con desarrollaron

reportaron con mayor frecuencia bacterias gram negativas.
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Bacteriemia

Valor de p=0.0001 Hemocultivo  Hemocultivo Hemocultivo
Valor de r=-0.677 positivo negativo contaminado Total
Aislamiento  Ninguno 0 30 0 30
Staphylococcus 3 0 0 3
aureus
Enterococcus 1 0 0 1
faecalis
Escherichia coli 4 0 0 4
Pseudomonas
aeruginosa
Staphylococcus 0 0 1 1
epidermidis
Klebsiella 2 0 0 2
pneumoniae
Enteobacter 2 0 0 2
cloacae
Acinetobacter 1 0 0 1
baumonnii
Serratia 1 0 0 1
marcescens
Enterococcus 1 0 0 1
faecium
Total 20 30 1 51

Tabla 4. Incluye atodos los pacientes de este estudio de acuerdo con el reporte de hemocultivos y el
aislamiento. En este estudio los hemocultivos con desarrollaron reportaron con mayor frecuencia

bacterias gram negativas, especificamente Pseudomonas aeruginosa.
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Bacteriemia

Hemocultivo Hemocultivo Hemocultivo
Valor de p=0.013 positivo negativo contaminado Total
Valor de p=-0.488
PCT <0.05 ng/mL 1 0 1
0.05 a 0.5 ng/mL 5 19 1 25
0.5a2ng/mL 3 0 11
2a 10 ng/mL 3 0
>10 ng/mL 8 0 8
Total 20 30 1 51

Tabla 5. Incluye a todos los pacientes de este estudio de acuerdo con los valores de
procalcitoninay su relacion con el aislamiento positivo en hemocultivos, demostrandose la

correlacion entre valores de procalcitonina > 10 ng/mL y los aislamientos.

En el analisis correlacional se detecté una correlacién positiva muy baja (r=0.180)
entre los grupos con hemocultivo positivo y negativo para predecir mortalidad, sin
diferencia estadisticamente significativa (p=0.180) (Tabla 7). En el analisis de las
medias de concentraciéon sérica de la PCT se detectdé como en los pacientes con
bacteriemia los valores son extremadamente elevados, lo que respalda su funcion

como marcador inflamatorio (Grafica 9).

En el analisis de las medias de concentracion sérica de la PCR se detecté como en
los pacientes con hemocultivo positivo y negativo mostraron niveles elevados, lo
que conlleva a interpretar que su elevacion es multifactorial y no exclusivamente por

un proceso infeccioso (Grafica 10).
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Bacteriemia

Hemocultivo Hemocultivo Hemocultivo
Valor de p=0.0001 positivo negativo contaminado Total
Valor de r=-0.160
PCR <10 mg/dL 1 0 1 2
10-100 mg/dL 4 9 0 13
>100 mg/dL 15 21 0 36
Total 20 30 1 51

Tabla 6. Incluye a todos los pacientes de este estudio de acuerdo con los valores de
proteina C reactiva y su relacion con el aislamiento positivo en hemocultivos,

demostrandose una correlaciéon multifactorial con valores de proteina C reactiva > 100

mg/dL.
Bacteriemia
Hemocultivo Hemocultivo Hemocultivo

Valor de p=0.419 positivo negativo contaminado Total
Valor de r=0.180
Mortalidad Si 9 9 0 18

No 11 21 1 33
Total 20 30 1 51

Tabla 7. Incluye a todos los pacientes de este estudio de acuerdo con el reporte de los

hemocultivos y su relacién con mortalidad, sin mostrarse diferencia entre grupos.

26



3000,00

2500,00

2000,00

1500,00

Media de PCT ngiml

1000,00

500,00

0o e

Hemocultivo positivo Hemocultivo negativo Hemocultivo contaminado

Bacteremia

Gréfica 9. Incluye atodos los pacientes de este estudio de acuerdo con el reporte de los hemocultivos
y su relacion con los valores de procalcitonina, demostrandose que éstos son més elevados en los

hemocultivos positivos.

En el analisis de las curvas de ROC en el empleo del marcador inflamatorio
procalcitonina se observé que la sensibilidad es del 65% y especificidad del 40%,
mientras que con el empleo de la proteina C reactiva se tiene una sensibilidad del
60% y especificidad del 45%, lo que indica que ambos marcadores son adecuados
para detectar el proceso de respuesta inflamatoria sistémica, sin embargo, la
procalcitonina demuestra sensibilidades mas elevadas en los pacientes que cursan

con bacteriemia (Gréafico 11).
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Gréfico 10. Incluye a todos los pacientes de este estudio de acuerdo con el reporte de los

hemocultivos y su relacion con los valores de proteina ¢, demostrandose que la elevacion
de ésta es multifactorial.
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Grafica 11. Curvas de area bajo la curva en las que se concluye que la procalcitonina tiene
un AUC de 0.72y PCR de 0.511.
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DISCUSION

Como se describe arriba, en este estudio se analizé informacion de 51 pacientes
con una edad promedio de 45+18 afios, hombres 62.7% (32) y mujeres 37.3% (19),
con 39.2% (20) hemocultivos positivos, 2% (1) hemocultivos contaminados y 58.8%
(30) hemocultivos negativos, con 29.4% (15) hemocultivos con aislamiento de gram
negativos y 11.8% (6) con gram positivos. El agente infeccioso mas frecuentemente
aislado fue Pseudomonas aeruginosa con 9.8% (5). La media de procalcitonina fue
de 4.129+1.043 ng/ml y de proteina C reactiva de 255+3.12 mg/dl. La correlacion
de procalcitonina y proteina C reactiva con bacteriemia fue de 0.488 (p=0.013) y de
0.160 (p=0.0001), respectivamente, determinandose una correlacion muy baja para
el segundo biomarcador. Procalcitonina tiene una sensibilidad del 65% vy
especificidad del 40%), mientras que la proteina C reactiva tiene una sensibilidad del
60% vy especificidad del 45% para bacteriemia. Finalmente, la mortalidad en este
estudio fue del 35.3% (18).

Este estudio logr6 demostrar que los biomarcadores son utiles para identificar
sindrome de respuesta inflamatoria con bacteriemia, sin embargo, al compararse
mediante curvas de sensibilidad y especificidad, la proteina C reactiva fue inferior a
procalcitonina, con una correlacién débilmente positiva, como se habia propuesto

por Liu Y y cols., (34).

Yang Y y cols., reportaron como el uso de marcadores de la inflamacion son
indispensables para los pacientes que estan hospitalizados en las unidades de
cuidados intensivos, en una muestra de 300 pacientes, de los cuales 107 pacientes
eran sépticos y 193 no sépticos, el analisis estadistico arrojé PCR (AUC 0,729, 95%
Cl 0,671-0,787, P <0,001) y PCT (AUC 0,711, 95% CI 0,652-0,770, P <0,001),
reportando que la combinacion de estos valores permite detectar cuadros mas
severos de sepsis. Al comparar con los resultados de esta investigacion se detectd
que los biomarcadores son una valiosa herramienta predictiva para diagnosticar con

precision la respuesta inflamatoria al tener un AUC de 0.727 para PCT y de PCR de
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0.511, teniendo al primer marcador como el mas sensible en los casos de

bacteriemia (35).

Tachyla SA y cols., reportaron que los niveles elevados de procalcitonina y de la
proteina C reactiva estan asociados con mortalidad, con infeccion y con disfuncion
multiorganica; realizaron un estudio prospectivo de casos y controles que incluyo a
67 pacientes ingresados en la unidad de cuidados intensivos con infeccion vy
disfuncién multiorganica en quienes se midieron los niveles séricos de los
marcadores anteriormente mencionados al ingreso y durante el curso del
tratamiento, posterior al analisis estadistico se demostré que los niveles de proteina
C reactiva (OR, 4,408; IC del 95%, 2,019-9,624; P <0,001) fueron predictores de
mortalidad, con un AUC de 0.774 y para procalcitonina con AUC de 0.660, al
combinarlos en el sistema de bioscore para la mortalidad siendo estadisticamente
significativos con una sensibilidad del 89.1% y especificidad del 83.1% (36). Al
comparar con lo reportado en esta investigacion se detectd6 que ambos
biomarcadores son adecuados para predecir el proceso de respuesta inflamatoria,
para procalcitonina con una sensibilidad del 65% y especificidad del 40%, mientras
la proteina C reactiva con sensibilidad del 60% y especificidad del 45%, sin
embargo, en nuestra poblacion no se demostro una diferencia estadisticamente
significativa entre rangos de biomarcadores y mortalidad, ya que el mayor
porcentaje de muerte fue en los pacientes con hemocultivo negativo, lo que sugiere

que la mortalidad dependio6 de otros factores y no de la elevacién de biomarcadores.

Gutiérrez-Madrofal L y cols., analizaron las diferencias en las concentraciones
séricas de la procalcitonina en infecciones bacterianas segun el agente infeccioso,
esto es gram negativos y gram positivos, describiendo ademas su comportamiento
en la insuficiencia renal. En 97 pacientes, 54% del sexo masculino, 46% femenino,
edad promedio de 65 afios, la bacteriemia por gram negativos fue del 59.4%, por
gram positivos del 40.6%, aislandose principalmente Escherichia coli en el 34.9%.

Los valores de procalcitonina fueron significativamente mayores en pacientes con
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enfermedad renal, sin embargo, este estudio no logr6 demostrar diferencias
significativas en los rangos de elevacion de biomarcadores segun el tipo de agente
aislado en el episodio de bacteriemia. En nuestra investigacion, con una edad
promedio de 40 anos y predominio del sexo masculino 62.7% (32), los hemocultivos
positivos reportaron 62.7% de microorganismos gramnegativos y 29.4% de
microorganismos grampositivos, aislandose principalmente a Pseudomonas
aeruginosa con un 9.8%, Escherichia coli con 7.8% y Staphylococcus aureus en el
5.9%, encontrandose cifras mas elevadas de procalcitonina para los gram
negativos, en promedio de 4.129+1.043 ng/ml. El predominio del bacilo no
fermentador en nuestra poblacién difiere del resto de series con analisis similares,

en las que predomind el aislamiento de bacilos gram negativos fermentadores. (37).

En la investigacién de Manrique-Abril F y cols., se evalué a la procalcitonina durante
procesos inflamatorios, debido a que su sintesis esta ligada a endotoxinas
bacterianas y a citoquinas inflamatorias. Fueron evaluados 2076 registros en las
primeras horas de ingreso a las unidades médicas, que incluyeron 1353 pacientes;
la sensibilidad de este biomarcador fue del 83% (IC 95% (0,74-0,89)) y especificidad
del 84% (IC 95%(0,76-0,89)), con AUC de 0.90, por lo que se consideré como una
prueba diagndstica de buen rendimiento para sepsis o choque séptico, como se
detectd en esta investigacion, contrastando por la menor sensibilidad (como se
describié arriba, en este estudio se concluy6 para procalcitonina una sensibilidad
del 65% y especificidad del 40%, mientras la proteina C reactiva con sensibilidad
del 60% y especificidad del 45%). Se infiere que el tamafio de la muestra y el
seguimiento del paciente influyen en la deteccion del proceso de respuesta
inflamatoria sistémica y en los valores del biomarcador, identificandose una

vulnerabilidad en el disefio de este estudio (38).

Julian-Jiménez A y cols., analizaron casos de bacteriemias en el servicio de
urgencias y la unidad de cuidados intensivos de un Hospital Esparol, en el 14,6%
se realizaron hemocultivos, teniendo una rentabilidad del 20%, se consider6
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contaminado en el 1%, se detectd que los niveles de procalcitonina de 0.1 - 0.5
ng/ml estan relacionados directamente con cuadros de respuesta inflamatoria por
sepsis, con una sensibilidad del 94%, especificidad del 48% y un AUC del 0.830., lo
que al compararlo fue superior a lo reportado en esta investigacion (AUC
PCT=0.727 y PCR=0.511), manteniéndose el mismo rango de niveles de la
procalcitonina en pacientes con bacteriemia positiva (para este estudio, con una
correlacion estadisticamente significativa con valores de procalcitonina > 10 ng/mL)
(39).

Godinez-Vidal AR y cols., emplearon las combinaciones de biomarcadores para
mejorar el diagnostico oportuno y estimar la supervivencia de los pacientes con
diagndstico de sepsis abdominal, mediante la medicion de la concentracion sérica
de procalcitonina, proteina C reactiva y el indice PCR/PCT como predictores de
mortalidad en 182 casos, edad de 44.1+18.9 afios, hospitalizados por patologias
quirurgicas abdominales, los valores promedio de PCR fueron de 170 mg/L, de PCT
de 10.5 ng/mL (en este estudio, los valores medios de ambos biomarcadores fueron
de 255+3.12 mg/dl y 4.129+41.043 ng/ml, respectivamente). Los casos que
fallecieron en dicha referencia representaron el 11%, con niveles mas elevados de
PCR, mientras que la PCT no guardo relacion con la mortalidad, al comparar con
este estudio, ambos biomarcadores estuvieron elevados en los pacientes que
fallecieron, con una mortalidad superior (35.3% de defunciones) con niveles mas

altos de la PCT en comparacion de la PCR (40).

Igbal-Mirza SZ y cols., analizaron y compararon la capacidad de la PCT y la PCR
para diferenciar |la bacteriemia verdadera de los hemocultivos contaminados en los
pacientes atendidos en el servicio de urgencias del Servicio de Salud de Castilla La
Mancha, con seguimiento durante 30 dias, en 266 casos, se consideraron como
bacteriemias verdaderas el 57.9%, 42.1% contaminadas, con una sensibilidad del
94%, especificidad del 91%, los aislamientos mas frecuentes fueron de Escherichia
coli en el 38.14%, Staphylococcus aureus del 8.04% y Streptococcus pneumoniae
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con el 3.74%. Los resultados en este estudio fueron inferiores por analizar a 51
pacientes, coincidiendo en el predominio de aislamientos de gramnegativos, para
esta investigacion del 29.4%, (principalmente a Pseudomonas aeruginosa 9.8% vy
Escherichia coli 7.8%), considerandose que el menor aislamiento de gram positivos
pueda atribuirse al tipo de pacientes incluidos en ambos estudios, pues Igbal-Mirza
SZ y cols., incluyeron a pacientes en su primer contacto con servicios hospitalarios,
contrario a nuestra unidad (41).
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CONCLUSIONES

Se concluye que las medias de concentracion sérica de la procalcitonina que se
detectaron en los pacientes con bacteriemia tienen una elevacion significativa
(media 4.129+1.043 ng/ml), lo que respalda su funcién como marcador inflamatorio
predictor de hemocultivo positivos, no asi la proteina C reactiva, ya que en el analisis
de sus medias de concentracion se detectd que en los pacientes con sindrome de
respuesta inflamatoria con y sin bacteriemia los valores de ésta son elevados (media
255+3.12 mg/dl), lo que confirma su elevacién multifactorial y no ligada

exclusivamente a infeccién del torrente sanguineo.

Por otra parte, se obtuvo un esbozo de la microbiologia predominante en nuestra
unidad, con predominio de bacteriemias por gramnegativos (29.4%), aislandose
principalmente a Pseudomonas aeruginosa en el 9.8% de los casos, Escherichia
coli en el 7.8% y Staphylococcus aureus en el 5.9%. La diferencia con otros
estudios, como se contrastd en el apartado previo, se concluye secundaria al tipo
de poblacion hospitalizada en nuestra unidad, con la tendencia a tratarse de

pacientes trasladados de otras unidades.

En este estudio, la procalcitonina tiene una sensibilidad del 65% y especificidad del
40%, mientras que la proteina C reactiva tiene una sensibilidad del 60% y
especificidad del 45%, lo que indica que ambos marcadores son adecuados para
evaluar el proceso de respuesta inflamatoria sistémica, con mayor sensibilidad para

la primera en el caso de hemocultivos positivos.

Con lo descrito se responde a los objetivos de este estudio, concluyéndose utilidad
en el uso de biomarcadores, principalmente procalcitonina, lo que permite sentar
bases cientificas para el uso oportuno de recursos diagndésticos en el tercer nivel de

atencion.
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ANEXOS.

Anexo 1. Hoja de recoleccion de datos.

------

“CORRELACION DE PROTEINA C REACTIVA Y PROCALCITONINA PARA
IDENTIFICAR A SUJETOS CONY SIN BACTERIEMIA EN SINDROME DE
RESPUESTA INFLAMATORIA SISTEMICA™,

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Folio:

Mombre:

M 55:

Sexo: Hom bre Muger

Edad:

Hemocultvo
contaminado.

Bacteriemia: Hemaoculvo postno. Hemoculivo negatvo.

Etiologia: =r3m poshtno =ram negatve Haongo
Procalcitonina: | <902 ng/mb | 002 53 05 aZngml | 23 10ng/mL | = 10 ngimL
ngfmL
Proteina C < 10 mgfal 1100 mgda = 100 mg/d
reactiva:
Mortalidad: =]] Mo,
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Anexo 2. Carta de confidencialidad.

CARTA CONFIDEMCIALIDAD PARA INVESTIGADDRESIAS, yio CO-INVESTIGADDRESIAS

Ciudad de México, a 28 dejuniode 2021

Yo, Salma Triana Gonzalez, investigadon'a del Centro de Investigacion de la UMAE Hospital de
Especialidades delGentro Médico Macional La Raza hago constar, en relacion al protocol o titulada:
“Comelacion de proteina ¢ reactiva y procalcitonina para identificar a sujetos con y sin
bacteriemia en sindrome de respuesta inflamatoria sistémica™, con nimero de folio provisional
F-2021-3501-80, que me comprometo a resguardar, mantener la confidencialidad v no hacer mal
uso de los documentos, expedientes, reportes, estudios, actas, resoluciones, oficios,
correspondencia, acuerdos, contratos, corvenios, archivos fisicos yio electronicos de informacian
recabada, estadisticas o bien, cualquier otro registro o informacion relacionada con el estudio
mencionadoa mi cargo, o en el cual participo como co-investigadaor/a, asi como a no difundir,
distribuiro comercializarconlos datos personales contenidos en los sistemas de informacion,
desarrollados en la ejecucion del mismo.

Estandoen conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde a las
sanciones civiles, penales o administrativas que procedan de conformidad con lo dispuesto en la
Ley Federal de Transparencia y Accesoa la Informacion Publica Gubernamental, la Ley Federal de
Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares v el Cadigo Penal del Distrito
Federal, y sus correlativas en las entidades federativas, a la Ley Federal de Proteccion de Datos
Personales en Posesion de los Particulares, v deméas disposiciones aplicables en la materia.

Atentamente

Salma Triana Gonzal ez

Teléfono: 22 8268 81 53

Carreo electronico: stg. 3204@amail.com
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