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Resumen

Introduccion: La procalcitonina es un biomarcador de sepsis, cuyas concentraciones aumentan cuando alguna endotoxina entra
en el torrente sanguineo. Se emplea, entre otras cosas, para discriminar la etiologia de las infecciones, escalar/desescalar antibio-
ticos, aumentar o disminuir el espectro antibiotico, y predecir la mortalidad. Objetivo: Determinar si los valores de procalcitonina se
relacionan con la gravedad y la mortalidad de los pacientes con sepsis abdominal. Método: Estudio retrospectivo, descriptivo y
transversal de pacientes con diagndstico de sepsis abdominal, de abril de 2016 a febrero de 2017. En todos los casos se determi-
no la gravedad mediante las escalas APACHE Il, SOFA, Mannheim y CONUT, asi como la mortalidad. Se dividio la muestra en
pacientes con procalcitonina > 10.1 y < 10. Resultados: Se incluyeron 99 casos (41 mujeres y 58 hombres). El principal drgano
causante de sepsis abdominal fue el apéndice (56%). La media de procalcitonina para la muestra se situé en 7.94 (desviacion
estandar: + 13.76). Los hallazgos, sometidos a verificacion estadistica mediante la prueba U de Mann-Whitney, mostraron una
relacion estadisticamente significativa en los casos con procalcitonina 10.1, puntajes de Mannheim > 26 puntos (p = 0.003), CONUT
> 6 puntos (p = 0.027) y presencia de fallas organicas (p = 0.001); no hubo relacion significativa entre los valores de procalcitonina
y los puntajes de las escalas APACHE Il y SOFA, ni con la mortalidad. Conclusién: La gravedad medida por la procalcitonina se
relaciona con la gravedad determinada mediante los indices de Mannheim y CONUT, y con el desarrollo de fallas organicas.

PALABRAS CLAVE: Gravedad. Mortalidad. Procalcitonina. Sepsis.
Abstract

Background: Procalcitonin is a biomarker of sepsis, whose concentrations increase when some endotoxin enters the bloods-
tfream. It is used, among other things, to discriminate the etiology of infections, increase or decrease the antibiotic spectrum,
and predict mortality. Objective: To determine the utility of the serum level of procalcitonin as a predictor of severity and mor-
tality. Method: Retrospective, descriptive, cross-sectional study of patients diagnosed with abdominal sepsis during the period
from April 2016 to February 2017. In all cases the severity was determined by APACHE I, SOFA, Mannheim and CONUT, and
mortality. The sample was divided into those with procalcitonin > 10.1 and < 10. Results: We included 99 cases (41 female
and 58 male). The main organ causing abdominal sepsis was the appendix 56%. The mean of procalcitonin for the sample was
7.94 (standard deviation: + 13.76). The findings, subjected to statistical verification by means of the Mann-Whitney U test, showed
statistical significance among the cases with procalcitonin 10.1, with the Mannheim scores > 26 points (p = 0.003), CONUT >
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6 points (p = 0.027) and presence of organic faults (p = 0.001), but not with APACHE, SOFA and mortality. Conclusions: Pro-
calcitonin is related to the severity determined by the Mannheim index, CONUT and the development of organic faults.

KEY WORDS: Mortality. Procalcitonin. Sepsis. Severity.

|ntroducci6n

La procalcitonina (PCT) es una prohormona de ori-
gen proteico, parecida a la calcitonina, de la cual es el
péptido precursor. Las concentraciones séricas norma-
les de PCT en los humanos sanos son < 0.1 ng/ml'.
En condiciones normales, es producida y secretada
por las células C en la glandula tiroidea. También es
secretada por células neuroendocrinas del pulmén y el
intestino; estas dos ultimas fuentes de PCT proporcio-
nan su verdadera utilidad clinica, ya que aumentan su
produccion en respuesta a un estimulo proinflamatorio.
Los valores de PCT pueden aumentar a mas de 400
veces la linea base (> 4 ng/ml) rapidamente cuando
una endotoxina entra en el torrente sanguineo?.

Se han sugerido que el valor de la PCT puede deter-
minar el riesgo y la gravedad de una infeccién: con PCT
< 0,5 ng/ml, no hay riesgo de infeccion; con PCT de 0,5-
2 ng/ml, el riesgo de infeccion es moderado; con PCT
de 2-10 ng/ml, hay alto riesgo de progresion hacia una
infeccion sistémica grave; y con PCT > 10 ng/ml existe
una alta probabilidad de sepsis grave o shock séptico®.

Son numerosas las indicaciones para el uso de la
PCT como marcador:

— Diagnostico de infeccion bacteriana en presencia

de sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.

— Monitorizacion de la terapia con antibidticos y

evolucion de la infeccion bacteriana.

— Diagnéstico diferencial de enfermedades infla-

matorias y fiebre de origen desconocido.

— Predecir la mortalidad.

En la Conferencia Internacional de Definiciones de
Sepsis del afio 2001 se establecio que lo mas importan-
te es el diagndstico en las etapas iniciales de la respues-
ta inflamatoria a la infeccidn, y cuantificar su gravedad,
por lo que es prioritario identificar los sintomas y los
signos que sugieran la sospecha de sepsis*®.

Los sintomas y los signos especificos de sepsis
pueden no aparecer inicialmente, y el diagnéstico
microbioldgico puede tardar incluso dias. Sin embar-
go, en caso de no iniciar un tratamiento enérgico
(fluidoterapia, farmacos vasoactivos y antibioticotera-
pia empirica) precozmente, el riesgo de desarrollar
fallo multiorgénico y de que se produzca el falleci-
miento del paciente es alto®”.

El valor diagndstico de los marcadores de inflama-
cion podria diferenciar procesos infecciosos de los
que no lo son, y predecir la gravedad de un proceso
patoldgico o enfermedad, lo que permitiria iniciar un
plan terapéutico adecuado y medir su respuesta®™.

El objetivo de la presente investigacion es determi-
nar la utilidad de la determinacién de las concentra-
ciones séricas de PCT como predictor de gravedad y
de mortalidad en pacientes con sepsis abdominal.

Método

Se realizd un estudio retrospectivo, descriptivo y
transversal de pacientes con diagnostico de sepsis
abdominal por peritonitis secundaria atendidos entre
abril de 2016 y febrero de 2017. En todos los casos se
determing la gravedad de la sepsis abdominal median-
te dos escalas fisioldgicas Acute Physiology And
Chronic Health Evaluation Il y Acute Organ System
Failure (APACHE Il y SOFA), un indice quirurgico
(Mannheim) y un indice nutricional de Control Nutri-
cional (CONUT), y mediante el desarrollo de fallas
organicas y la mortalidad. En todos los pacientes se
determiné la PCT. Se dividi6 la muestra en dos gru-
pos: pacientes con PCT > 10.1 y pacientes con PCT
< 10; se empled este punto de discriminacién porque
en la literatura se ha reportado que con esta cifra
existe una alta probabilidad de sepsis grave o shock
séptico. Para las escalas e indices de gravedad se
dividieron los casos en leves (APACHE Il < 14, SOFA
< 3, Mannheim < 25 puntos y CONUT < 5) y graves
(APACHE Il > 15, SOFA > 4, Mannheim > 26 y CONUT
> 6) (Tabla 1). Se compararon los grupos empleando
tablas de 2 x 2 y se evaluaron las frecuencias median-
te la prueba de ji al cuadrado. Para determinar la
asociacion entre las concentraciones séricas de PCT
y las escalas de gravedad (APACHE Il, SOFA, Mann-
heim y CONUT), el desarrollo de fallas organicas y la
mortalidad, se empled la prueba U de Mann-Whitney
como estadistico de prueba de hipdtesis, y se esta-
blecié como significativo un valor de p < 0.05.

Resultados

Se incluyeron 99 casos (41 mujeres y 58 hombres),
con una media de edad de 43.4 afos (desviacion
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Tabla 1. Clasificacion en casos leves y graves

Indicador de gravedad Graves Leves
APACHE I > 15 <14
SOFA >4 <3
Mannheim > 26 <25
CONUT >6 <5
Fallas organicas Con fallas Sin fallas
Desenlace Fallecido Vivo

Tabla 2. Relacion de la procalcitonina > 10.1 ng/ml con las escalas
de gravedad

Variable Gravedad por PCT p OR
Graves Leves
PCT>10.1 ng/ml  PCT < 10 ng/ml
Media (DE) Media (DE)
APACHE I 12(6.1) 79(5.3) 0225 -
SOFA 4.3(15) 2.8(1.6) 0.102 -
Mannheim 20.6 (7.3) 16.1(6.4) 0.003 52
CONUT 76(3.3) 51(3.3) 0.027 31

DE: desviacion estandar; OR: odds ratio; PCT: procalcitonina.

Tabla 3. Relacién de la procalcitonina > 10.1 ng/ml con la
presencia de fallas organicas y la mortalidad

Variable Gravedad por PCT p OR
Graves Leves
PCT > 10.1 ng/ml PCT < 10 ng/ml
Media (DE) Media (DE)
Fallas organicas ~ 59% (13/22) 20.7% (16/77) 0.001 0.187
Fallecimiento 13.6% (3/22) 25% (2/77)  0.071 -

DE: desviacion estandar; OR: odds ratio; PCT: procalcitonina.

estandar [DE]: + 18.5). Los 6rganos causantes de la
sepsis abdominal fueron el apéndice (56%), el intestino
delgado (18%), el colon (12%), el estomago (2%), las
vias biliares (4%), el Utero y sus anexos (1%), el pan-
creas (1%), el rifidn (3%) y otros (2%) (Fig. 1). Fallecie-
ron 5 (5.1%) pacientes y sobrevivieron 94 (94.9%). Las
puntuaciones medias de gravedad para la muestra
fueron APACHE 11 8.6 (DE: + 5.5), SOFA 3.1 (DE: + 1.6),
Mannheim 17.2 (DE: + 7.4) y CONUT 5.5 (DE: + 3.5).
La medicion de la PCT para la muestra se situ6 con
una media de 7.94 ng/ml (DE: + 13.76). Al comparar la
cifra de PCT contra las escalas de gravedad (Tabla 2),
los hallazgos, sometidos a verificacion estadistica me-
diante la prueba U de Mann-Whitney, mostraron signi-
ficacion estadistica en los casos con PCT > 10.1, pun-
tajes de Mannheim > 26 puntos (p = 0.003) (Fig. 2) y

CONUT > 6 puntos (p = 0.027) (Fig. 3), pero no con
APACHE (Fig. 4) ni con SOFA (Fig. 5).

Al comparar los valores de PCT con la presencia
de fallas organicas y la mortalidad (Tabla 3) se hall6
significacion estadistica para PCT > 10.1 y presencia
de fallas orgénicas (p = 0.001) (Fig. 6), pero no con
la mortalidad (Fig. 7).

Discusion

En este estudio se compard la PCT sérica en pacien-
tes con sepsis abdominal, y se contrastaron sus valores
contra los puntajes de gravedad obtenidos mediante las
escalas SOFA, APACHE, Mannheim y CONUT, y por
ultimo con la presencia de falla orgénica y mortalidad.

En un metaanalisis del afio 2007 que incluyé 18
estudios publicados entre abril de 1996 y noviembre
de 2005, Tang, et al.”? concluyeron que la PCT no
permite discriminar entre la sepsis y el sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica.

Otros investigadores han sugerido que los biomar-
cadores pueden ser mas Utiles para descartar la sep-
sis que para diagnosticarla. Pierrakos'®, en una revi-
sién de 178 biomarcadores diferentes que fueron
evaluados en 3370 estudios, identificd tres con un alto
valor predictivo negativo para descartar la sepsis: la
PCT (99% con un valor de corte de 0,2 ng/ml)*, la
forma de onda del tiempo parcial de tromboplastina
(96%)'® y los productos de degradacién de la fibrina
(100% para sepsis por gramnegativos mediante En-
zyme-Linked ImmunoSorbent Assay (ELISA))™.

En un estudio multinacional, prospectivo y observa-
cional, realizado en 2015 por Schuetz, et al.'’, se
evalud el uso de la PCT y de otros dos biomarcadores
como estratificaciéon del riesgo. Se encontrd que la
PCT predecia fuertemente la muerte dentro de los 30
dias siguientes (area bajo la curva [AUC]): 0,75), la
admisién en la unidad de cuidados intensivos
(AUC: 0,62) y la alta prioridad en el triaje inicial (AUC:
0,58). Los otros dos biomarcadores incluidos en este
estudio fueron la proadrenomedulina y la copeptina,
que también fueron buenos predictores de los tres
resultados.

En nuestro estudio hubo una mortalidad del 5.1%.
Al analizar los datos, la PCT no mostré significacion
estadistica para predecir la mortalidad, pero si se
correlaciond con la presencia de fallas orgénicas.

La medicion de la PCT se situé con una media de
7.94 ng/ml, aunque hubo una gran dispersion en los
valores de la muestra. De acuerdo con lo reportado
en la literatura, valores > 10 ng/ml son indicativos de
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Figura 1. Organos causantes de sepsis abdominal.
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Figura 2. Relacion entre los valores de procalcitonina y el indice

Mannheim. En el gréfico se aprecia que a mayor valor de la procalci-
tonina, mayor puntaje del indice de Mannheim.
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Figura 3. Relacion entre los valores de procalcitonina y las puntuacio-
nes en la escala CONUT. En el gréfico se aprecia que a mayor valor
de procalcitonina, mayor calificacion de CONUT.

alta probabilidad de sepsis grave o shock sépticod.
Los valores de la PCT se correlacionaron de manera
significativa con el puntaje de Mannheim y la escala
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Figura 4. Relacion entre los valores de procalcitonina y las puntuacio-
nes en la escala APACHE. En el grdfico se aprecia que a mayor valor
de la procalcitonina, mayor puntaje de APACHE, pero sin significacion
estadistica.
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Figura 5. Relacion entre los valores de la procalcitonina y las pun-
tuaciones de la escala SOFA. En el grdfico se aprecia que a mayor
valor de la procalcitonina, mayor puntaje de la escala SOFA, pero sin
significacion estadistica.

CONUT para determinar la gravedad, pero no hubo
significacion estadistica para las calificaciones de
APACHE ni SOFA, ni para la mortalidad.
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Figura 6. Relacion entre los valores de procalcitonina y la presencia
de fallas organicas. En el grdfico se aprecia que a mayor valor de la
procalcitonina, mayor presencia de fallas organicas.
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Figura 7. Relacion entre los valores de procalcitonina y la mortalidad.
En el gréfico se aprecia que a mayor valor de la procalcitonina, mayor
mortalidad, pero sin significacion estadistica.

Conclusion

La PCT se relaciona con la gravedad determinada
mediante las escalas de Mannheim y CONUT, y con
el desarrollo de fallas organicas, pero no guarda re-
lacién con la gravedad determinada mediante APA-
CHE Il y SOFA. La PCT no es un buen predictor de
mortalidad en la peritonitis. En nuestra muestra, la
media de los valores de la PCT se situa en 7.9 ng/ml.
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