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1.Resumen estructurado

Marcadores bioquimicos como predictores de mortalidad en pacientes con sepsis y choque séptico en
el servicio de urgencias. La sepsis actualmente se define como una alteracion que provoca dafio
organico de causa mortal por una alteracion de la respuesta del hospedero ante la infeccién. El choque
séptico, enfatiza en la deficiencia de anomalias del metabolismo celular, circulatorio y metabdlico.

Antecedentes: La sepsis y el choque séptico sigue teniendo relevancia en cuestion de mortalidad,
siendo un motivo de estudio por la prevalencia que se ha observado en los ultimos afios. Hoy en dia
existen herramientas como la Troponina |, BNP y fésforo que han demostrado estar elevadosen
pacientes con diagnostico de sepsis y choque séptico, por lo que el estudio de estos biomarcadores

son utilidad para contribuir a disminuir la mortalidad en nuestra poblacion.

Objetivos: Determinar el impacto de marcadores bioquimicos en pacientes con diagnéstico de sepsis

y choque séptico y su relacién con la mortalidad a 30 dias.

Justificacién: La utilidad de los marcadores bioquimicos como estudios rutinarios y de bajo costo,
arrojarian informacioén sobre el riesgo potencial de progresion en relacion a la mortalidad aplicado en
pacientes en el area de Urgencias que cuenten con diagnostico reciente de sepsis y choque séptico

el cual lograria impactar en el prondstico a corto plazo.

Metodologia: Estudio clinico, retrospectivo, analitico, comparativo, longitudinal. Se recabaran del
expediente clinico pacientes con diagnéstico de sepsis y choque séptico y variables como sexo, edad,
troponina I, BNP y fosforo entre otras, realizando la captura en la base de datos en Excel Microsoft

para su interpretacion.

Resultados: En nuestro estudio se logré demostrar que en pacientes con patologia séptica el fosforo
eleva la mortalidad; es decir por cada aumento de 1mmol/dl de fésforo el riesgo de fallecer aumenta
1.28 veces, (OR=1.2, IC 95%=1.07-1.55; P<0.009), con un punto de corte de 3.7 mmol/l con una
Sensibilidad de 80.8% y una Especificidad de 38.2%.

lll. Palabras clave: Sepsis, choque séptico, mortalidad, marcadores bioguimicos.
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Marcadores bioquimicos como predictores de mortalidad en pacientes con sepsis ychoque

séptico en el Servicio de Urgencias

2. Antecedentes

El término sepsis fue introducido por Hipdcrates en el siglo IV a.c como un proceso el cual la carne se
descompone y las heridas se infectan. En los dltimos afos, los avances en los conocimientos de la
fisiopatologia han demostrado que las infecciones provocan una respuesta complicada y variable del
huésped actuando en defensa por medio de mecanismos proinflamatorios y antiinflamatorios que
puede contribuir a la eliminacién de la infeccidn y la recuperacion de los tejidos que resulten dafiados
(1). En 1991, con el objetivo de homogeneizar este grupo de pacientes se establecieron criterios para
reconocer la presencia de SIRS (sindrome de respuesta inflamatoria sistémica) en una infeccion
sospechada o confirmada que incluia criterios que al paso de los afios fueron modificAndose hasta
definir conceptos como sepsis, septicemia, sepsis grave y sindrome de sepsis, sin embargo, durante
los ultimos afios las definiciones han cambiado por la importancia que ha generado su evolucion (2).
De acuerdo al tltimo consenso realizado en 2016 se emitieron dos nuevas definiciones eliminando la
clasificacion de sepsis grave. La sepsis actualmente se define como una alteracion que provoca dafio
organico de causa mortal por una alteracién de la respuesta del hospedero ante la infeccién. Esta
nueva definicion enfatiza en la respuesta no homeostatica del huésped, lo que resulta en disfuncién
organica y la mortalidad potencial que supera considerablemente a una infeccién directa, asi como la
necesidad de tratamiento urgente para evitar su evolucion (3). El choque séptico se define como una
rama de la sepsis en el que las anomalias del metabolismo celular, circulatorio y metabdlico se
encuentran deficientes, requiriendo uso de vasopresor para mantener una tension arterial perfusoria
por arriba de 65 mmHg, aumento de los niveles de lactato por arriba de 2 mmol/L y con respuesta
reducida a la infusion de volumen (3). El mecanismo fisiopatolégico que guardan ambas entidades se
centra en una respuesta mal adaptada del sistema inmunoldgico, dentro de las principales; el sistema
inmune innato y adaptativo, el cual involucra varios tipos de células con funciéon inmunorreguladoras
destinadas a limitar el dafio y devolver la homeostasis inmune después de una infeccion. Existen dos
hallazgos en la respuesta inmune, la primera hace referencia directa a patdgenos derivados de una
infeccion con la finalidad de mantener la homeostasis y vigilancia ante moléculas dafinas que puedan
afectar el sistema inmunolégico. Dentro de la principal activacion ante la respuesta de una infeccion

son los patrones moleculares asociados a patégeno (PAMP) o patrones moleculares asociadas al dafio
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(DAMP), tipo Toll (TLR) y receptores de dominio de oligomerizacion de union a nucleétidos (NOD). La
segunda respuesta la activacion de vias de sefalizacion que conducen a la activacion de vias
inflamatorias, la inmunidad adaptativa y el metabolismo a nivel celular. La activacion de la respuesta
inflamatoria que es la caracteristica de la sepsis activa como consecuencia la expresion de proteinas
procoagulantes con dafio vascular provocando aumento de la permeabilidad y lesion endotelial
acelerando el reclutamiento, union y extravasacion decélulas inflamatorias. El estado de disfuncion de
la barrera endotelial es un evento fisiopatoldgico central que ocurre de manera temprana en los
pacientes con choque séptico. A medida que progresa el estado fisiopatologico la respuesta del
sistema inmunolégico se deteriora, esto trae consigo falta de respuesta y falla multiorganica en
pacientes con este diagndstico (4). A medida que la condicién se deteriora las caracteristicas clinicas
y la falta de respuesta condiciona significativamente aumento en la mortalidad el cual continta siendo
un problema de salud en nuestro pais. En el 2020, el estudio RENASE en México encontrd que la
prevalencia de sepsis y choque séptico fue de 12.9% de la poblacion en estudio (IC 95%=11.62-
14.11%) el 86.64% de la poblacién cumplieron los criterios de sepsis y 13.35% de choque séptico. La
mortalidad global represento 16.93%, 9.39% en los pacientes con sepsis y 65.85% en los pacientes
conchoque séptico lo cual tradujo una asociacion significativa entre choque séptico y mortalidada los
30 dias (IC 95% = 8.64-39.9, P=0.0001) (5). La desfavorable evolucién del choque séptico trae como
consecuencia falla multiorganica, la disfuncion principalmente celular ha provocado anomalias
estructurales que se ven reflejadasprincipalmente a nivel cardiaco. Durante el proceso infeccioso, se
genera hipoxia citopatica, incapacidad de las células para la utilizacion de oxigeno a nivel del miocito
desarrollando disfuncién contractil que es la caracteristica principal de la disfuncién cardiaca asociada
a sepsis y se manifiesta como dilatacion biventricular, alteracion en el movimiento de la pared,
problemas en la fraccion de eyeccion e incapacidad para mantener el gasto cardiaco (6). Un estudio
realizado en 37 pacientes con diagnostico de choque séptico, demostré que la disfuncion cardiaca
asociada a sepsis se presento en el 43% de los pacientes con troponina | elevada requiriendo uso de
vasopresor e inotropico, el 41% de estos pacientes fallecieron, 63% de estos pacientes presentaron
elevacion de troponina | con mayor disfuncion ventricular izquierda, el 60% presento anomalias de la
pared requiriendo mayor estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) (P=0.002). La troponina
| como predictor de mortalidad tenia un area bajo la curva (ROC=0.742, IC:95% 0.550-0.934; P=0.019)
>0.40ng/dl, con valores de sensibilidad y especificidad en relacion al aumento. (7). No solo la troponina
juega un papel importante como marcador de dafio miocardico, por su parte el péptido natriurético
cerebral (BNP) hormona peptidica liberada en respuesta a estrés de la pared, sobrecarga de volumen
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y aumento de presion, demostrando en estudios prospectivos detectados como confiables para el
desarrollo de depresion miocardica. Perméan et al, demostraron que existe mayor riesgo de mortalidad
y desarrollo de sepsis grave 67.7% (p=0.0001) y choque séptico (51.7% (p=0.0001) (OR=1.9, IC
95%=1.6-2.1; P<0.001) con un nivel de BNP > de 49 pg/ml), sospechando que la presencia de este se
encuentre influenciada por factores inflamatorios caracteristico de los pacientes sépticos (8). Uno de
los hallazgos nuevos que se ha observado en los pacientes con sepsis es el nivel de fosforo detectado
a nivel plasmatico, se asocia con niveles elevados de factor de necrosis tumoral alfa (TNF) e
interleucina 6 (IL-6) y del receptor soluble de IL-2R e IL-6R, especialmente en aquellos pacientes con
proceso infeccioso y hemocultivos positivos, requiriendo en algunos casos necesidad de ventilacion
mecénica y alteraciones cardiovasculares como disfuncion y arritmias letales. Haider et al, mostraron
la asociacion entre la mortalidad hospitalaria y el nivel de fésforo en pacientes no seleccionados que
se presentaron en la sala de urgencias sus resultados mostraron que la hiperfosfatemia se asocié con
un aumento significativo de la mortalidad hospitalaria (OR 3.29, IC 95%: 1.8-6.1; P< 0.001) (9). Hoy
en dia la sepsis sigue siendo un problema de salud, existen biomarcadores de dafio como troponina I,
BNP y fosforo que pueden ser medibles. Se ha observado que se requiere un valor y una sola toma
de muestra para orientar la gravedad de la poblacion considerando de suma importancia  su analisis

para orientar la relevancia en los pacientes sépticos.

3. Planteamiento del problema

Esta establecido que la prevalencia de la sepsis y choque séptico constituye un problema de salud en
México, tan solo los registros por la (SINAIS) del 2004-2012 estima que hay 79 defunciones por cada
100 pacientes con sepsis estimando un comportamiento a través de los afios con aumento en la
mortalidad (10).

Existen biomarcadores de mal prondstico demostrados previamente que han sido estudiados de
manera aislada los cuales han demostrado tener buena correlacion por el riego potencial de

fallecimiento cuando son detectados de manera temprana.

Con base a esto el presente estudio pretende asociar los niveles séricos de troponina |, BNP y fésforo
ya que se asocia con aumento del desenlacé en pacientes con diagndstico de sepsis y choque séptico

demostrando ser buen predictor de mortalidad si se diagnostica a tiempo.
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4 Justificacion

Los estudios han demostrado que  biomarcadores como BNP y troponina | justifican ser buenos
predictores, sin embargo si valoramos la mortalidad de pacientes con diagnostico de sepsis y choque
séptico e incluidos el fosforo como predictor por la relevancia que ha tenido en los ultimos afios en
pacientes con este diagnostico la utilidad que generarian tres biomarcadores como estudios rutinarios
y de costo accesible, arrojarian informacion y relacion sobre el riesgo potencial de fallecimiento al
aplicar esta herramienta en el &rea de Urgencias en pacientes hospitalizados que cuenten con este
diagnostico logrando impactar en el pronostico a corto plazo. Esto implicaria que el tratamiento se
iniciara de manera oportuna, evitando retrasos en su manejo. Su importancia radica en conocer que
dichos paraclinicos son relevantes ya que cuentan con buena evidencia y beneficios que lograrian
impactar al lograr disminuir la morbimortalidad no solo en el servicio de urgencias si no a nivel

hospitalario.

5. Hipotesis

En pacientes con diagnostico de sepsis y choque séptico la elevacion de los marcadores bioquimicos
como troponina I, BNP y fésforo en las primeras 48 horas de ingreso, se asociaran con un incremento
de mortalidad hasta 2 veces el riesgo a 30 dias comparado con aquellos pacientes que no tuvieron la

elevacion de dichos marcadores.

6. Objetivos Generales

Determinar la utilidad de los marcadores bioguimicos Troponina I, BNP y fésforo y su relacion con la
severidad generando un punto de corte como predictor de mortalidad en pacientes con diagndstico de

sepsis y choque séptico.
6.1 Objetivos especificos

-Identificar por medio del expediente clinico a los pacientes con diagnostico de sepsis y choque séptico

hospitalizados en el Servicio de Urgencias.

-Determinar las concentraciones de troponina |, BNP y fésforo dentro de las primeras 48 horas del

ingreso hospitalario en pacientes con diagnéstico de sepsis y choque séptico.

-Identificar la relacion que guardan los marcadores bioguimicos con el riesgo de elevar la mortalidad

en pacientes sépticos.
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7. Metodologia

7.1Tipo y disefo del estudio

Cohorte, retrospectivo, analitico, comparativo, longitudinal.
7.2 Poblacion

Expedientes de pacientes con diagnéstico de sepsis y choque séptico hospitalizados en el area de

Urgencias.

7.3Tamafio de la muestra.

Para el calculo del tamafio de muestra se evalu6 a biomarcadores como troponina |, BNP y fosforo, se
utilizaron datos de los estudios mas amplios y mas representativos. De acuerdo al rendimiento de la
prueba por medio del programa G* Power se seleccioné al fosforo siendo esté el que presenta mayor
namero de pacientes con un total de 81. Se seleccionaron pruebas no paramétricas en un grupo con
diferentes constantes utilizando la tabla de contingencia con ji cuadrada analizando los tres

biomarcadores antes mencionados como se muestra a continuacion.

-La valoracién de la troponina | se obtuvo de datos obtenidos del estudio mas amplio de Frencken et
al donde demostré por medio de 1258 pacientes un aumento constante en la tasa de riesgo de
mortalidad con valores crecientes, se asocidé con un aumento significativo de mortalidad (OR1.70, IC
95%, P<0.001) (desviacion estandar de 1.1) tomando como punto de corte 0.5ng/l (11).

Tipo de calculo: A priori.

Tamafio de efecto grande de 0.45.

Intervalo de confianza del 95%Error alfa o tipo 1: 0.05.
1-B erro prob: 0.80

Df: 5. Potencia real:0.80

Tamafio total de la muestra: 64 pacientes.
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critical x* =11.0705%

0154

0.1 +

0.054

-La valoracion del fosforo se obtuvo del estudio de Shmeylan et al, valorado en 1422 pacientes donde
demostro que la hiperfosfatemia presenta una mortalidad hospitalaria (OR 1.7, IC 95% P<0.002), con

un punto de corte de 1.9mmol/l, en pacientes con sepsis y choque séptico. (12)
Tipo de calculo: A priori.

Tamafio de efecto mediano: 0.40.

Intervalo de confianza del 95%Error alfa o tipo 1: 0.05.

1-8 err prob:0.80

Df: 5.

Potencia real:0.80

Tamafio total de la muestra: 81 pacientes

critical x* =11.070%

0.154

0.1+

0.054
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-La valoracion del BNP se obtuvo del estudio perman et al de 822 pacientes demostrando que valores

de BNP por arriba de 49 pg/ml presentaron una mortalidad hospitalaria de (OR 1.9,

P<0.001).(13)

Tipo de calculo: A priori.
Tamafio de efecto mediano: 0.5.
Intervalo de confianza del 95%
Error alfa o tipo 1: 0.05.

1-B err prob:0.80

Df: 5. Potencia real:0.80

Tamafio total de la muestra: 52 pacientes
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7.4 Criterios de seleccion

7.4.1 Criterios de inclusion:

IC 95%

1.-Expedientes de pacientes mayores de 18 afios, que ingresen al servicio de urgencias con

diagnodstico de sepsis 0 choque séptico con estancia en urgencias de al menos 48 horas.

7.4.2Criterios de exclusion:

1.-Pacientes que no concluyan su estancia en Urgencias menor a 24 horas.2.-2.-Pacientes que no

tengan estudios de laboratorio.

3.-Pacientes embarazadas.



HOSPITAL
GENERAL
de MEXICO

I)R EDUARDO LICEAGA

7.4.3Criterios de eliminacion:

Por el tipo de estudio no se incluyen criterios de eliminacion.
7.5 Definicién de variables:

Dependientes: Troponina |, BNP, fosforo, lactato, presion arterial sistdlica, presion arterial diastdlica,
frecuencia cardiaca, sitio de infeccion, presion arterial media perfusoria, vasopresor, temperatura,

leucocitos, saturacion de oxigeno

Independientes: Mortalidad.

7.5.1 Tabla de operacion de variables

Pa’gina1 1

Variable Definicién Tipo de | Unidad de medicién Valores
variable
Edad Edad referida por el paciente al | Cuantitativa | Razén 18 - 80 afios
momento de la valoracién.
sexo El referido por el paciente. Cualitativa Nominal Dicotomico
Fésforo Medicién bioquimica por toma de | Cuantitativa | Continuo >1.9mmol/
muestra durante la estancia
hospitalaria.
BNP Medicién bioquimica obtenida por | Cuantitativa | Continuo >100mg/dl
toma de muestra durante la
estancia hospitalaria.
Troponina | Medicién bioquimica obtenida por | Cuantitativa | Continuo >100-500ng/I
toma de muestra durante la
estancia hospitalaria.
Mortalidad Diagnostico por defuncién dentro | Cualitativa | Nominal Dicotémico
de los primeros 30 dias de su
ingreso al Servicio de Urgencias.
Lactato Medicién bioquimica obtenida por | Cuantitativa | Nominal >2mmol/|
toma de muestra durante la
estancia hospitalaria.
prensién Presion que ejerce la sangre | Cuantitativa | Razén >90mmhg
arterial sobre la arteria siendo la presién
sistolica el pico de cada pulso
Presion Presién que ejerce la sangresobre | Cuantitativa | Razon <60mmhg
arterial la arteria siendo la presioén el pico
diastolica de cada pulso en su nivel mas
bajo.
Frecuencia Numero de contracciones que | Cuantitativa | Razon 60-100
cardiaca realiza el corazon por unidad de
tiempo
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Sitio de | Origen de proceso infeccioso | Cualitativa | Nominal Tejidos blandos,

infeccion sospechado o identificado. urinario,
abdominal,
pulmonar,
sistema nervioso
central.

Presion Es el valor promedio de la presion | Cuantitativa | Razén 65mmhg

arterial arterial sistolica mas 2 veces el

media valor de la presion arterial

perfusoria diastélica dividida entre 3.

Vasopresor | Uso de vasopresor a cualquier | Cualitativa | Nominal Dicotomica

dosis que se requiera para
mantener una presion arterial
media perfusoria optima.

Temperatura | Medicién en °C reportada durante | Cuantitativa | Continua 33-40 °C
la estancia hospitalaria

Leucocitos Recuento leucocitario por toma de | Cualitativa | Continua Numérico
muestra durante la estancia
hospitalaria.

Saturacion Medicion de oxigeno que | Cuantitativa | Continua 0-100

de oxigeno transporta la hemoglobina tomada
por pulsioximetria

7.6 Procedimiento

Estudio clinico retrospectivo que se realizara en el Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”

en el Servicio de Urgencias.

Se recabaran expedientes de pacientes mayores de 18 afios con diagndstico de sepsis y choque
séptico del 01 de enero de 2021 al 31 de diciembre de 2021, Se tomaran del expediente las siguientes
variables; sexo, edad y estudios bioquimicos de troponina I, BNP y fosforo, se realizara la captura de
variables y se capturara una base de datos en Excel Microsoft para su interpretacion. (Flujograma).
(Figura 1).

Figura 1l
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7.7 Andlisis estadistico

El andlisis estadistico se realizara con el program Statistical Package for Social Sciences (SPSS IBM
Corporation). La estadistica descriptiva se realizara con media y desviacion estandar en el caso de
variables cuantitativas con distribucién normal o mediana y rango intercuartilico en caso de variables
cuantitativas con distribucion distinta a la normal. Las variables categéricas se describiran como

frecuencia absoluta y relativa.

Para las pruebas de hipoétesis, se utilizara la prueba de Ji cuadrada para variables categéricas. El
analisis de la eficacia prondstica sobre mortalidad se estudiara a través de curvas ROC, sensibilidad,

especificidad. Se considerara un resultado con significancia estadistica con un valor de P <0.05.

7.8 Cronograma de actividades

Mes/Tipo de |05/ 06/ 08/ 09/ 10/ 11/ 12/ 01/ 02/
activated 22
Elaboracién de
protocolo.

Presentacién y
aprobacion
comités.

Revision de
expedientes

Anélisis de
resultados.

Redaccion de
manuscrito.

Publicacion.
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8.Aspectos Eticos y de Bioseguridad

Estudio tipo retrospectivo, ajustadas a la Ley General de Salud para el cumplimiento de protocolos de

investigacion.

En cuestion de bioseguridad no existe interaccion con pacientes o familiares, debido a que Unicamente
se hace uso de expedientes clinicos existentes en la unidad hospitalaria, manteniendo toda
confidencialidad de datos personales y siguiendo los protocolos que implican el manejo correcto el
cual es expedido por la unidad responsable, por lo que el uso sera unicamente para fines académicos

y de investigacion durante el periodo de tiempo establecido.

9. Relevanciay expectativas

Se pretende que de acuerdo a los resultados se generé un interés por nuevos métodos de asistencia
médica, con la finalidad de generar conocimiento nuevo en el ambito hospitalario siendo la puerta de
entrada para generar en un futuro adecuada utilidad de biomarcadores en los servicios de urgencias
meédicas. La utilidad principal es para fines académicos y de investigacion, asi como realizacion de

tesis para obtener titulo de posgrado.

10.Recursos Disponibles

Recursos humanos, materiales y financieros enumerados a continuacion.

10.1. Recursos humanos

1.-Médicos residentes del hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” del servicio de urgencias

gue brindan su participacion en el protocolo de investigacion.

Dra. Adriana Rangel Rosales: funciones Revision bibliografica, diseifio del estudio,escritura del

protocolo, discusion de resultados.

2.-Médicos adscritos al servicio de urgencias del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”

gue brinden su participacién como titulares y colaboradores del proyecto de investigacion.

Dra. Graciela Merinos Sanchez: funciones: investigador principal; Disefio del estudio, revision

bibliografica, discusion de resultados.
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Dr. Leon Pedroza Joseé Israel. Funciones: Revision del protocolo y metodologia, analisis estadistico,
discusion de resultados: Médico Adscrito y Coordinador de investigacion del servicio de Urgencias.

Maestria en ciencias.

Dr. Santillan Santos Diego Armando. Jefe de Servicio de Urgencias. Funciones: Discusion de

resultados.

10.2 Recursos Fisicos:

1.- Expediente clinico: Edad, sexo, resultados de laboratorio y diagnostico por defuncion deSepsis y

Choque séptico

2.-Equipo de computo personal y de la unidad en caso de requerirlo3.- Hoja electrénica de recoleccion

de datos
4.-Papeleria en general (solventado por el Médico Residente)

10.3Recursos Financieros:

Todo material extra que se requiera como fotocopias, impresiones etc. seran financiados porel Médico

Residente a cargo del protocolo.

10.4 Recursos necesarios

Propios del hospital incluye:

10.4.1 Recursos Humanos

Los recursos humanos disponibles dentro del proyecto incluyen principalmente al Médico residente
responsable del proyecto de investigacion del Servicio de Urgencias Médicas Dra. Adriana Rangel
Rosales residente de tercer afio y al Medico titular del servicio y del proyecto Dra. Graciela Merinos

Sanchez.

10.4.2 Recursos materiales

Los recursos materiales disponibles en el servicio incluyen computadora personal y del servicio que
incluye principalmente programa Word, Excel, sitios web etc. Se requiere del apoyo del servicio de
sistemas del hospital para el acceso a informacion, asi como del apoyo en caso de requerir uso de
expediente clinico en el servicio correspondiente. Los recursos materiales incluyen fotocopias, folders,

plumas y toda la papeleria que se requiera en ese momento.
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10.4.3 Recursos Financieros
Los recursos financieros que incluya el protocolo seran responsabilidad del Médico Residente del

proyecto de investigacion.

10.5 Consideraciones Eticas

El proyecto se ajustd al reglamento de la Ley General de Salud en Materia de investigacion para la
Salud, apegado a las normativas. Dicho estudio cuenta con toda la discrecién del area médica
comprometidos en el bienestar del paciente por lo que queda resguardada la confidencialidad del
mismo, la informacién de la base de datos que incluya datos personales se manejard de manera

anénima.

11. Resultados

Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios con diagnostico de sepsis y choque séptico del 01 de
enero de 2021 al 31 de diciembre de 2021 que cumplieron con los criterios de inclusion y con los
criterios de acuerdo al rendimiento de la prueba G*Power con un total de 81 pacientes como se

muestra a continuacion.

1. Caracteristicas de la poblacion en estudio

De un total de 81 pacientes con diagnéstico de sepsis y choque séptico en el servicio de urgencias, el
44.4% fueron hombres y el 55.6% mujeres, con una media de edad de 58.2 afios; la mayoria de los
pacientes (51.9%) tuvo una edad mayor a 60 afios, seguido de 40 a 60 afios (33.3%) y menores de 40
afios (14.8%) asi como la relacion con los pacientes sobrevivientes y no sobrevivientes por edad.
(Tabla 1y 2, Gréfica 1).
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Tabla 1 y 2. Caracteristicas de los pacientes con sepsis y choque séptico en el servicio de

urgencias

Tabla 1
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Grafica 1. Proporcién (%) de sexo en pacientes con sepsis
y choque séptico en el servicio de urgencias

= Mujer = Hombre

Caracteristicas Total (n=81)
Sexo (n, %)

Mujer 45 (55.6)

Hombre 36 (44.4)
Edad (afios) (media, DS) 58.2 (17.1)

<40 afios 12 (14.8)

40-60 afios 27(33.3)

>60 afios 42 (51.9)

Fésforo (mg/dL) (p50, IQR) 4.8 (3.6)
Péptido natriurético tipo B (pg/ml) (p50, IQR) 660 (1644)
Troponina | (pg/ml) (p50, IQR) 219 (372.9)
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Tabla 2
Sobrevivientes No sobrevivientes
Caracteristicas (n=34) (n=47) Valor p
Mujer 17 (50.0) 28 (59.6) 0.3908
Hombre 17 (50.0) 19 (40.4) 0.3908
Edad (afios) (media, DS) 58.6 (18.4) 58.0 (16.3) 0.8593
<40 afios 4(11.8) 8(17.0) 0.5156
40-60 afios 14 (41.2) 13 (27.7) 0.2035
>60 afios 16 (47.1) 26 (55.3) 0.4660

2.-Caracteristicas de la poblacion de acuerdo con sitio de infeccidén en pacientes con sepsis y

choque séptico en el servicio de urgencias

De los sitios de infeccion mas importante en sepsis y choque séptico tenemos el sistema urinario con

un 34.6% seguido de infeccion pulmonar 29.6 % y abdominal con 14.8%. (Grafica 2)

Grafica 2 . Proporcidn (%) de sitios de infeccidn en pacientes con
sepsis y choque séptico en el servicio de urgencias
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3.- Relacion de marcadores bioquimicos y mortalidad por edad y diagnostico en pacientes con

sepsis y choque séptico en el servicio de ur

De un total de 81 paciente, 34 sobrevivieron y 47 fallecieron. Entre aquellos que fallecieron, la mayoria
fueron mujeres (59.6%), en comparacion con aquellos que si sobrevivieron, donde se presentaron

mujeres y hombres con la misma frecuencia (50%) (Grafica 3). De los cuales el diagndstico de sepsis

representa el 28.5% y choque séptico 71.5%.

Gréfica 3. Proporcién (%) de mortalidad en relacién al
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Para realizar el analisis entre los diversos factores de riesgo asociados con el fallecimiento en

pacientes con sepsis y choque séptico, se llevaron a cabo diversos modelos de regresion logistica. La

gencias
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m No sobrevivientes

asociacion con el BNP y la troponina | no fue estadisticamente significativa (Tabla 3).

Tabla 3
Modelo de regresion logistica para desenlace OR Valor p IC 95%
de muerte
Foésforo 1.2840 0.009 1.07, 1.55
BNP 1.0001 0.378 0.99, 1.00
Troponina | 1.0001 0.377 0.99, 1.00
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Al efectuar los analisis ROC con diferentes indicadores séricos, tales como las concentraciones de
fésforo, BNP y troponina |, podemos observar que los niveles de fésforo (AUC 0.7014) es el mejor

indicador, el cual tiene mayor sensibilidad y especificidad (S:80.5%, E:38.2%) en comparacion de los

otros dos. (Tabla 4) (Grafica 4).

Tabla 4
Indicador Punto de corte Sensibilidad (%) Especificidad (%)
Fosforo 3.7 80.85 38.2
BNP 190 78.7 11.76
Troponina | 28.8 85.11 8.82
Gréfica 4
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12.Discusién

La finalidad del estudio es determinar la relacion de marcadores bioquimicos especificamente
troponina I, BNP y fosforo como predictores de mortalidad en pacientes con diagndstico de sepsis y
choque séptico, la cual se logré determinar con base a las caracteristicas demogréaficas de la
poblacion.

La media de edad fue de 58 afios en ambos grupos, con diagndstico de sepsis representando el 28.5%
y choque séptico 71.5%, la relacién que presenta por edad y mortalidad fue en mayores de 60 afios
con 47.1% en pacientes sobrevivientes y 55.3% en los no sobrevivientes, con un 59.6% para el sexo

femenino, como causa principal el sistema urinario con un 34.6%.

Con respecto a diversos indicadores séricos, se observé que los niveles de fosforo fueron mayores en

los pacientes que no sobrevivieron encontrando diferencias estadisticamente significativas.

El fosforo logré tener mayor relevancia, basandonos en el estudio de Shmeylan et al, aplicado en
pacientes sépticos con niveles de fésforo mayores de 1.9mmol/l, (12) la hiperfosfatemia se produce
como consecuencia de disfuncién renal, asociado a enfermedades concomitantes que desencadenen
sepsis y su evolucion a choque séptico ya que se ha observado que en los pacientes sépticos se
asocia con niveles alto de factor de necrosis tumoral al e interleucina (IL-6) y receptor soluble IL-2R e
IL-6R especialmente en aquellos con microorganismos identificados secundario a toda la cascada
inflamatoria que conlleva la sepsis y su evolucion a choque séptico, por lo que la elevacion del fosforo
podria correlacionarse con lesion renal aguda por formacion de cristales de fosfato calcico que altere

su eliminacion como primer érgano afectado por lo que valdria la pena estimar dicha relacién.

En nuestro estudio se logré demostrar que en pacientes con patologia séptica se encuentra eleva
la mortalidad; es decir por cada aumento de 1mmol/dl de fésforo el riesgo de fallecer aumenta 1.28
veces, (OR=1.2, IC 95%=1.07-1.55; P<0.009), con un punto de corte de 3.7 mmol/l con una
Sensibilidad de 80.8% y una Especificidad de 38.2%, planteando lo anterior valdria la pena valorar la
relacion que guarda la hiperfosfatemia con la lesidén renal aguda encontrando en este momento sesgo

en cuanto a las variables y su posible relacién por lo que se requieren mas estudios a fondo.
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El valor de BNP y la troponina | no fueron estadisticamente significativas.

A pesar de los estudios demostrados por Perman et al, en relacion al BNP con valor de corte de 49
pg/ml (13) y nuestro valor de corte sobrepasa el limite de comparacion se logré demostrar que no hay
relacion estadisticamente significativa ya que los valores de BNP tienen un (OR=1.0, IC 95%=0.99-
1.0; P<0.378) Sensibilidad de 78.7% y una Especificidad de 11.7%.

Con base a la troponina | los estudios de Frencken et al, (11) asociaban una relacién de aumento de
la mortalidad, en nuestro estudio se logré demostrar que a pesar de que tiene una alta sensibilidad y
baja especificidad no hay relacion significativa que logre aumentar la mortalidad (OR=1.0, IC
95%=0.99-1.0; P<0.377) Sensibilidad de 85.1% y Especificidad del 8.82%. Tomando en cuenta lo
anterior valdria la pena orientar nuestro enfoque sobre los pacientes que tienen riesgo de
complicaciones a corto o largo plazo, pero no como punto de referencia sobre todo en relacion al BNP

y troponina I.

13. conclusién

En pacientes con diagnéstico de sepsis y choque séptico se logr6 demostrar que el fosforo con
aumento de 1mmol/dl aumenta el riesgo de mortalidad hasta 1.28 veces, (OR=1.2, IC 95%=1.07-
1.55; P<0.009), con un punto de corte de 3.7 mmol/l, demostrando ser el de mejor Sensibilidad con un

80.8% y una Especificidad de 38.2%, cumpliendo con el objetivo de nuestro estudio.
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