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RESUMEN

La sepsis grave es un estado patoldgico con alta mortalidad en pacientes criticos. Por este motivo es
imprescindible diagnosticarlo antes de que se desarrolle. No siempre es posible debido al poco
rendimiento de pruebas individuales y a que test multiparametros resultan econémicamente muy onerosos
y no siempre puede completarse todos los exdmenes requeridos. Se ha sugerido que la Procalcitonina es
un método bioquimico con un alto rendimiento diagnéstico de sepsis grave pero todavia es controversial
su valor. Para evaluar el valor prondstico de severidad de sepsis de la Procalcitonina y la Proteina C
reactiva en pacientes criticos se desarrolld un estudio transversal en el hospital “Dr. Teodoro Maldonado
Carbo” en el que se incorporaron 38 casos a los cuales se les efectu6 las dos pruebas y se compararon
los puntos de corte con el desarrollo de esta complicacion. Para el andlisis estadistico se emplearon
pruebas de valor de método. Los resultados mostraron que la PTC tuvo una sensibilidad del 80% y una
especificidad del 83,3% para sepsis grave. La PCR reportd valores de sensibilidad del 55% y una
especificidad del 55,5%. Es evidente el mejor rendimiento de la procalcitonina, sobre el de la PCR,

sugiriéndose su uso.

Palabras clave: sepsis. Diagnostico. Marcadores bioquimicos.



ABSTRACT

Severe sepsis is a disease state with high mortality in critically ill patients. It is therefore essential to
diagnose it before it develops. It is not always possible due to poor performance of individual tests as
multiparameter test result in economically very expensive and not always complete all the required tests. It
has been suggested that procalcitonin is a method with high throughput biochemical diagnosis of severe
sepsis is still controversial but its value. To assess the prognostic value of severity of sepsis of procalcitonin
and CRP in critically ill patients developed a cross-sectional study in the Teodoro Maldonado
Carbohospital, which incorporated the 38 cases which underwent both tests and compared the breakpoints
with the development of this complication. For statistical analysis tests were used value method. The
results showed that the PTC had a sensitivity of 80% and a specificity of 83,3 for severe sepsis. The PCR
reported sensitivity values of 55% and a specificity of 55,5%. Clearly the best performance of procalcitonin

on the PCR, suggesting its use.
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INTRODUCCION

Una inflamacién sistémica (SIRS) es una respuesta a una gran variedad de situaciones graves. Cuando la
etiologia es infecciosa, el proceso se denomina Sepsis (1), que es un estado patolégico de alta mortalidad
y prevalencia entre pacientes criticos. (2) Su deteccion precoz y el inicio de medidas de soporte antes de
que el cuadro se convierta en un proceso severo permiten reducir la morbi-mortalidad, sin embargo no
siempre es posible anticiparse al desarrollo de esta complicacion, a pesar de la existencia de varios
métodos clinicos y de laboratorio sin que ninguno tenga un rendimiento efectivo como marcador individual
aunque su desempefio como parte de tablas prondsticas han mejorado su rendimiento lamentablemente
utilizados en esta forma representan un importante inversion econémica que no siempre se puede realizar,

o por lo menos no de manera frecuente (3).

La proteina C reactiva (PCR) (4,5,6) y la procalcitonina (PCT)(7,8,9) han sido propuestos como
marcadores altamente sensibles y especificos en el diagnostico de sepsis, determinacion del prondstico
del paciente y respuesta al tratamiento, siendo comun que se soliciten ambas pruebas de laboratorio en

los pacientes con diagnostico probable de sepsis.

Sin embargo en el Ecuador, estos marcadores no siempre se encuentran disponibles, especialmente
porque existen discrepancias en relacion a su capacidad pronostica de la severidad y prognosis de la
sepsis.Con el objetivo de evaluar el valor prondstico de severidad de sepsis de ambos marcadores en
pacientes criticos se desarrollo un trabajo en el hospital “Dr. Teodoro Maldonado Carbo”, cuyos resultados
se presentan a continuacién, informaciéon que permite recomendar a la procalcitonina como marcador

individual de primera linea para este propdsito debido a su alta sensibilidad y especificidad.



MATERIALES Y METODOS

Se realizd un estudio de tipo transversal en el hospital Dr. Teodoro Maldonado Carboel cual dispone de
doce camas y atiende a pacientes clinicos, quirurgicos y traumatolégicos, en el que se incluyeron 38
pacientes con diagnostico de sepsis de acuerdo con el consenso de ACCP/SCCM de 1992; la sospecha
de infeccion se basé en la presencia de un foco infeccioso documentado por hallazgos radiograficos o
analiticos compatibles con infeccién, un sindrome clinico asociado con una alta probabilidad de infeccion.
Se solicitaron ambos examenes complementarios de PCR ultrasensible y PCT en pacientes atendidos en
la Unidad de cuidados intensivos. Las muestras de PCR y PCT fueron enviadas al laboratorio del Servicio
de Bioquimica General del Hospital, donde se realizaron estas determinaciones de forma habitual en la
actividad asistencial diaria. EI PCR y PCT se midieron mediante nefelometria en un equipo
Beckmancoulter. Se incluyeron pacientes en quienes se realizaron todos los exdmenes complementarios
de diagnostico, estudio microbioldgico, cultivo, antibiograma en sangre y en orina, pacientes de 18 afios o

mas. Se excluyeron pacientes embarazadas, en dialisis, con historia de trasplante.

Todos los pacientes fueron medicados con antibioticoterapia empirica. Las muestras debieron ser tomadas
antes de la instauraciéon de la antibioticoterapia empirica. Se llend para el efecto un formulario de
recoleccion de informacién con los datos del paciente (edad, sexo, tipo de patologia que originé la sepsis,
patologias concomitantes, este fue archivado hasta el alta del paciente completando la informacion al

adicionar si el paciente desarroll6 0 no sepsis severa.

Las caracteristicas de los pacientes fueron descritas mediante frecuencias simples, porcentajes, promedio
y desviacion estandar. Para el calculo del valor de método, se calcularon sensibilidad, especificidad, valor

predictivo positivo, valor predictivo negativo, likehood ratio positive y likehood ratio negative. Los hallazgos



fueron graficados en una curva ROC. En todos los casos se estimaron los intervalos de confianza al 95%.

La informacién fue analizada en el programa PASW Statistics 18.

Los valores de Proteina C reactiva que se utilizan en la unidad de cuidados intensivos para considerar un
cuadro de sepsis grave y shock séptico es a partir de 20mg/l. En el caso de la procalcitonina se tomaron

como referencia valores de 5 ng/mL



RESULTADOS

Entre los pacientes incluidos en el estudio, la mayoria de los pacientes eran de sexo masculino (60,7%)
(Gréfico 1). El grupo con el mayor nimero de pacientes fue el de 60 a 69 afios (28,6%). La edad promedio
del grupo de estudio fue 62,5 + 20 afios (Tabla 1). El 21.5% de los casos tuvieron un antecedente de
absceso y el 13,15 neumonia adquirida en la comunidad, otras patologias tuvieron una frecuencia menor

(Tabla 1).

Segun los valores de procalcitonina, se pudo considerar como sepsis grave un 50% (n= 19) de los
pacientes criticos. Con los valores de Proteina C reactiva en cambio se pudo detectar un 47% de
pacientes con valores superiores a 20. Al final de su estadia en la unidad de cuidados intensivos el 53%

fue diagnosticado con sepsis grave (Grafico 3)

El uso de procalcitonina tuvo 80% (IC 95% 55,73 — 93,39) de aciertos de diagndsticos de sepsis grave
(sensibilidad). La capacidad de identificar los pacientes con sepsis leve fue del 83,33% (IC 95% 57,73 -
95,59) (Especificidad). En este caso el porcentaje de pacientes enfermos entre los pacientes que fueron
positivos después de un resultado positivo fue del 84,21% (IC 95%: 59,51% - 95,83%) (VPP) y el
porcentaje de resultados negativos entre los que fueron negativos fue del 78,95% (IC 95%: 53,90% -
93,03%). La posibilidad de tener sepsis grave cuando la PTC es positiva se debe multiplicar por 4,80 (IC
95%: 1,67-13,80) mientras que la posibilidad de no tener una sepsis grave se multiplica por 0.24 (IC 95%

0,10-0,59).

El uso de Proteina C Reactiva 55% (IC 95% 32,05 — 76,17) de aciertos de diagndsticos de sepsis grave
(sensibilidad). La capacidad de rechazar pacientes que no tenian sepsis grave fue de 55,56% (IC 95%

31,35-77,60) (Especificidad). El porcentaje de pacientes enfermos entre los pacientes que fueron positivos



después de un resultado positivo fue del 57,89% (IC 95% 33,97-78,88) y el porcentaje de resultados
negativos entre los que fueron negativos fue del 52,63% (IC 95%: 29,49-74,79). La posibilidad de tener
sepsis grave cuando la PTC es positiva se debe multiplicar por 1,24 (IC 95% 0,65-2,37) mientras que la

posibilidad de no tener una sepsis grave se multiplica por 0,81 (IC 95%; 0,43, 1,53).



DISCUSION

Los resultados que se acaban de presentar apoyan de manera decidida el valor de la Procalcitoninapara el
pronostico el desarrollo de sepsis grave en pacientes criticos. A pesar de las controversias sobre la utilidad

de este compuesto algunos estudios han apoyado este resultado (7-11)

En el estudio clasico efectuado por Zeni en 1994.(7)en un grupo de pacientes ingresados al servicio de
urgencias con sospecha de infeccién fueron evaluados en este estudio y clasificados de acuerdo a los

criterios de choque séptico de Bone encontraron una elevacion de PCT en pacientes sepsis grave.

Ahora en el estudio se utilizaron valores con los rangos de a 5 ng/mLque es un punto de corte propuesto
por diversos autores para el diagnostico de sepsis grave secundaria a infeccion como el de Hammer(12).
Sin embargo Lestin (10)utiliza niveles plasmaticos de PCT mayores de 10 ng/mL pero no se tomé porque
son casi exclusivamente indicativos de infeccién generalizada y lo que se trata es de establecer el

diagnéstico antes de que se presente.

Otros estudios han confirmado el valor de la PCT al instaurar un régimen antimicrobiano apropiado en
pacientes infectados con valores elevados de este marcador. Por ejemplo Christ-Crain y colaboradores
(13) Iniciaron antibioticos en pacientes con alta sospecha clinica de infeccion y encontraron un riesgo
relativo corregido de 0.49 en el grupo guiado con PCT en cuanto a la exposicidn a antibiéticos, sin afectar

el pronéstico.

Repse y colaboradores (14) evaluaron el valor predictivo de PCT como marcador de gravedad en
pancreatitis aguda (PA) y vieron una relacion entre valores elevados de este y clasificaciones de pacientes

en grupos de riesgo alto. En el estudio actual, se puede observar que el VPP fue muy alto (84,21%).



Sin embargo, Frasket (15) en otra investigacion no logré comprobar el mismo resultados

Riche y colaboradores (16) reportaron la PCT tubo una sensibilidad del 75%, especificidad del 84% y valor
predictivo negativo del 91% para el diagnéstico de infeccién grave. En la investigacion actual la
sensibilidad fue algo menor 80%, la especificidad fue buena 83,33% y el valor predictivo negativo también

algo més bajo 78,95%.

Mandi y colaboradores (17) en pacientes con necrosis pancreatica infectada indicaron que la PCT indicaba
la posibilidad de sepsis grave con una sensibilidad del 90%, especificidad del 100% y valor predictivo
positivo del 100%. Valores més cercanos a los reportado en el actual estudio. En general el buen

desempefio de este marcador ha sido reproducido en otros estudios (18-20)
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TABLAS Y FIGURAS

Grafico 1: Distribucion por sexo de los pacientes incluidos en el estudio. Hospital “Dr. Teodoro
Maldonado Carbo”.
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Grafico 2: Distribucion por edad de los pacientes incluidos en el estudio. Hospital “Dr. Teodoro
Maldonado Carbo”.
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Tabla 1: Patologias de ingreso de los pacientes incluidos en el estudio. Hospital “Dr. Teodoro
Maldonado Carbo”.

Patologia f %

SEPSIS ABDOMINAL 15 39,47
INFECCIONES DEL TRACTO RESPIRATORIO BAJO 12 31,58
UROSEPSIS 7 18,42
ABSCESO MAMARIO 1 2,63
GANGRENA DE FORNIER 1 2,63
AMPUTACION DEL ANTEBRAZO DMII + INFECCION LOCALIZADA 1 2,63
ENDOCARDITIS BACTERIANA 1 2,63
Total 38 100%

Fuente: Hoja de recoleccion de informacion




Grafico 3: Diagnostico probable y final segun valores de PCT y PCR y diagnéstico clinico final.

Hospital “Dr. Teodoro Maldonado Carbo”.
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Tabla 2: Valor de la PCT para diagnosticar Sepsis grave

Final

Criterio de referencia

Resultado de la prueba diagndstica

Prevalencia de la enfermedad

Pacientes correctamente diagnosticados
Sensibilidad

Especificidad

Valor predictivo positivo

Valor predictivo negativo

Cociente de probabilidades positivo
Cociente de probabilidades negativo

Positivo
Negativo

Total

52,63%
81,58%
80,00%
83,33%
84,21%
78,95%

4,80

0,24

Positivo
16
4
20

95 % I.C.
Limite inferior
36,05%
65,11%
55,73%
57,73%
59,51%
53,90%
1,67
0,10

Negativo  Total
3
15
18

Limite superior
68,69%
91,68%
93,39%
95,59%
95,83%
93,03%

13,80
0,59

19
e
38

Fuente: Hoja de recoleccidn de informacion



Tabla 3: Valor de la PCR para diagnosticar sepsis grave

criterio de referencia

Resultado de la prueba diagnéstica

Prevalencia de la enfermedad

Pacientes correctamente diagnosticados
Sensibilidad

Especificidad

Valor predictivo positivo

Valor predictivo negativo

Cociente de probabilidades positivo
Cociente de probabilidades negativo

Positivo
Negativo

Total

52,63%
55,26%
55,00%
55,56%
57,89%
52,63%

1,24

0,81

Positivo
11
9
20

95 % I.C.
Limite inferior
36,05%
38,48%
32,05%
31,35%
33,97%
29,49%
0,65
0,43

Negativo  Total
8
10
18

Limite superior
68,69%
71,01%
76,17%
77,60%
78,88%
74,79%

2,37
1,53

19
19
38

Fuente: Hoja de recoleccion de informacion



