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ABREVIATURAS:

°C: Grados centigrados.

°T: Temperatura.

ACCP: American College of Chest Physicians.
CALC-1: Gen 1 de la Calcitonina.

cel/mm?3 Células por milimetro clbico.
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g/m? Gramos por milimetro cuadrado.
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SCCM: Society of Critical Care Medicine.
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RESUMEN

Los procesos infecciosos son una de las principales causas de mortalidad en
pacientes pediatricos oncologicos, debido a que su sistema inmunologico se
encuentra inmunodeprimido por varios factores como: su enfermedad de base, el
tratamiento recibido para combatirlo y la presencia de una neutropenia, la cual es

el principal factor de riesgo para el desarrollo de una infeccion bacteriana.

El objetivo general del presente estudio fue evaluar el valor sérico de la
procalcitonina (PCT) como marcador temprano de sepsis en pacientes pediatricos
oncologicos de 2 a 12 afios de edad, en el hospital SOLCA Nucleo de Quito en el
afio 2012 comparandolos con los resultados de proteina C reactiva (PCR) y de

hemocultivo.

Se trata de un estudio descriptivo y retrospectivo ya que pretende mostrar las
caracteristicas de un hecho o proceso. Para cumplir con el objetivo antes
mencionado se recolectd 362 resultados de las pruebas de PCT, PCR y
hemocultivo, de pacientes oncoldgicos entre 2 a 12 afios de edad, de las historias
clinicas, que se obtuvo a través del sistema médico del hospital SOLCA Ndcleo
de Quito.

Se selecciond a los pacientes que cumplieron con todos los criterios de inclusion y
exclusion establecidos en este estudio. Se elaboré una base de datos en el
programa Microsoft Excel 2010 y se utilizé el programa estadistico SPSS vs.20
para el andlisis de los datos, donde se realiz6 la comparacion entre las pruebas
antes mencionadas obteniendo como resultado 37 muestras positivas mediante
hemocultivo para sepsis de un total de 362, de las cuales 23 fueron detectadas
por la prueba de PCT equivalente a una sensibilidad del 62,16% y 32 por la
prueba de PCR igual a una sensibilidad del 86,49%, tomando en cuenta que esta
prueba es un reactante de fase aguda y por ende no es especifica para sepsis por
este motivo se obtuvo una especificidad del 22,46% en comparacion a la PCT con
el 70,77%.



Por los resultados obtenidos en las estadisticas para evaluar la validez vy
confiabilidad de las pruebas diagnosticas se concluy6 que la prueba de PCT tiene

una mayor confiabilidad para la determinacion temprana de sepsis que la PCR.
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SUMMARY

Infectious processes are the major cause of mortality in pediatric oncology
patients, because their immune system is immunosuppressed by several factors
such as underlying disease, treatment received, and the presence of neutropenia,

which is a risk factor for development of a bacterial infection.

The overall objective of this study was to evaluate the value of serum procalcitonin
(PCT) as an early marker of sepsis in pediatric oncology patients for 2 to 12 years
old, in the hospital SOLCA Nucleo de Quito in 2012 compared with the results of

C-reactive protein (CRP) and blood culture.

This is a descriptive and retrospective study because it shows the characteristics
of an event or process. To achieve the above objective was analyze 362 tests of
PCT, CRP and blood cultures of cancer patients between to 2-12 years old, this
results was collected by medical records, obtained through hospital medical
system SOLCA Nucleo de Quito.

All patients that had all inclusion and exclusion criteria established in this study
were selected. The results developed a database in Microsoft Excel 2010 program
and SPSS vs.20 was used for data analysis, where the comparison between tests
performed above resulting in 35 positive blood culture samples for sepsis a total of
362, of which 23 have been identified by the PCT test equivalent to a sensitivity of
62,16% and 30 PCR test equal to a sensitivity of 86,49 %, taking into account that
this test is an acute phase reactant and thus is not specific to sepsis because of
this specificity of 22,46 % compared to the PCT to 70,77 % was obtained.

For the results obtained in the statistics to assess the validity and reliability of

diagnostic tests was concluded that the PCT test has a higher reliability for the
early identification of sepsis than CRP.

Xii



CAPITULO |

INTRODUCCION

Desde hace varios afos, la sepsis se ha convertido en un gran problema de salud
en pacientes hospitalizados, donde ha sido dificil encontrar una prueba especifica
que facilite el diagnéstico temprano, para empezar un adecuado tratamiento que

disminuya su gravedad.

Es por esto, que se ha intentado encontrar biomarcadores que sean Utiles para
determinar sepsis en pacientes criticos, ya que anteriormente para conocer la
causa de la infeccion se utilizaba pruebas de contaje leucocitario, velocidad de
sedimentacion globular, porcentaje de neutroéfilos, etc., pero en vista de que estos
pardmetros no determinaban con exactitud el origen de la infeccion, se fueron
estudiando marcadores que junto con las anteriores pruebas permitan dar un
seguimiento y veracidad en el diagnéstico de sepsis, por esta razon, en este
estudio se ha decidido hacer una comparacion entre las pruebas de PCT y PCR
gue por sus caracteristicas han sido los marcadores mas estudiados, pero sobre
todo, por ser parte del protocolo a seguir cuando existe sospecha de sepsis en
pacientes pediatricos oncologicos en la institucion que en la que se realizd esta

investigacion.



En varios estudios se ha observado que la PCT y la PCR tienen una alta
capacidad para el diagnéstico de sepsis, pero también existen otras
investigaciones donde demuestran que la sensibilidad y la especificad no son muy

alentadoras para ese proposito.

La PCR es una de los biomarcadores complementarios para determinar una
infeccion, la cual, por ser un reactante de fase aguda, tiene la facilidad de
elevarse por diferentes causas perdiendo especificad en su determinacion para
sepsis, mientras que la prueba de PCT, hoy en dia es muy utilizada por ser un

biomarcador méas especifico en infecciones bacterianas.



1.1 JUSTIFICACION

La sepsis es una de las enfermedades mas comunes, se estima que entre 20 a 30
millones de pacientes se ven afectados cada afio, con mas de seis millones de
casos de sepsis neonatal e infantil y mas de 100.000 casos de sepsis materna.
(Alliance Global Sepsis, 2013).

En el Ecuador, por cada 64.208 pacientes pediatricos ingresados en
hospitalizacion, 1375 tienen sepsis (INEC, 2011). El grupo mas vulnerable son los
pacientes pediatricos oncoldgicos ya que tienen mayor probabilidad de contraer
una infeccion, la cual puede agravarse y terminar como sepsis grave y shock

séptico, las mismas que son cada vez mas preocupantes.

En nuestro pais no se han realizado estudios especificos sobre marcadores que
ayuden a detectar tempranamente un proceso infeccioso que pueda
desencadenar una sepsis, por lo que el aislamiento de cualquier microorganismo
sigue siendo el que confirma definitivamente la infeccion y el diagnéstico de
sepsis, pero la mayoria de las veces no es posible esperar el crecimiento del
microorganismo para iniciar el tratamiento antibiético, ya que podria afectar en el

prondstico de esta enfermedad potencialmente mortal.

Es por esta razén que el presente estudio busco establecer la importancia del uso
de la determinacién de procalcitonina para una deteccion precoz de sepsis en
pacientes pediatricos oncoldgicos del Hospital de SOLCA Nducleo de Quito, para
asi comenzar un tratamiento antibioético oportuno en los pacientes, lo cual puede

ser crucial en su recuperacion.

Se procuré que este estudio proporcione a las autoridades de salud un
conocimiento significativo y real sobre la utilidad de la PCT, para que esta prueba
pueda ser utilizada por los médicos tratantes y ayude a perfeccionar los

protocolos existentes con la finalidad de mejorar el seguimiento que les dan a los



pacientes, evitando complicaciones en la presencia de futuros casos de

septicemia, especialmente ante aquellos que pueden significar mas muertes.

Su realizacion fue factible por contar con el apoyo de las autoridades del Hospital
de SOLCA, del director del Laboratorio Clinico, la riqgueza de informacion
disponible en la bibliografia y por conocer el trato que se da a los pacientes

pediatricos oncoldgicos de esta institucion.

Por ultimo, profesionalmente se puso en manifiesto los conocimientos adquiridos
durante la carrera y permiti6 sentar las bases para otros estudios que surjan

partiendo de la problematica aqui especificada.



1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La sepsis es una de las enfermedades de alta mortalidad en nuestro pais, segun
datos estadisticos, en el afio 2011 constituyd la sexta causa de muerte a nivel
infantil, lo que representa el 4,77% por cada 3.511 numero de egresos
hospitalarios. (INEC, 2011).

Los agentes causales que desencadenan un proceso infeccioso el cual conlleva a
una septicemia constituyen: bacterias, hongos y virus; estos patégenos son el
motivo de que el paciente presente manifestaciones clinicas como: elevaciéon en
su temperatura corporal, neutropenia, frecuencia cardiaca elevada, entre otras;
por lo que es de suma importancia conocer la causa de estas, ya que en una gran
parte de pacientes que reciben terapia antibidtica, no se conoce exactamente el

foco de la infeccion.

En pacientes pediatricos oncologicos el riesgo de contraer sepsis es muy elevado,
debido a que su sistema inmunoldgico se encuentra comprometido con la
enfermedad de base y por el tratamiento recibido, generalmente este tipo de
pacientes, pasan la mayoria del tiempo hospitalizados, por lo que son propensos
a contraer infecciones nosocomiales, debido a que se encuentran expuestos a
drenajes quirlrgicos, vias intravenosas, Ulceras, etc. En un estudio realizado en el
Hospital Pediatrico Universitario de Cuba se concluy6 que 2 de cada 10 pacientes
pediatricos en estado critico presentaron una infeccion nosocomial, en donde el
locus infeccioso mas frecuente se present6 a nivel sanguineo y el patégeno mas
comun fue el estafilococo coagulosa-negativo, ademas se comprobd que los nifios
infectados en el hospital presentaron una supervivencia inferior al resto de los

pacientes. (Bravo, 2006)

En el Ecuador, es poca la informacion con la que se cuenta sobre pruebas de
laboratorio y su relacion con una septicemia, la mayoria se enfocan en la
prevalencia de la enfermedad y los principales factores de riesgo para contraer

sepsis. (Pazmifo, 1993).



La identificacion de los pacientes con infeccidon bacteriana y sepsis es un reto
importante en los servicios de urgencias y unidades de cuidados intensivos,
donde la mortalidad por sepsis sigue siendo mayor al 40% e incrementando su

incidencia debido a un diagndstico y tratamiento tardio. (Bricefio, 2005).

Debido a esto es necesario tener acceso a pruebas de laboratorio que ayuden a
determinar la causa del pico febril y sus posibles complicaciones, las cuales
pueden ir desde una infeccibn que se puede agravar a una sepsis severa y

terminar en un shock séptico.

Sin embargo, los factores externos que limitan establecer o definir una prueba

especifica para determinar una sepsis temprana estan relacionados con:

- La falta de control en los factores que influyen en la toma de muestra del

hemocultivo.

- No disponer la informacién de la hora en que las muestras fuera tomadas y si
fueron procesadas en el tiempo 6ptimo para evaluar las pruebas de PCT y
PCR.

- Tener la posible inestabilidad en los resultados de la prueba de PCT, ya que
este examen en la institucion no es catalogado como una prueba de
emergencia, por lo tanto no es procesada de forma inmediata como el

hemocultivo y la PCR.

Considerando estas limitaciones y la importancia del estudio nace la idea que
impulsa a esta investigacion de establecer una prueba de laboratorio que ayude a
determinar tempranamente un proceso infeccioso, el cual podria desencadenar
una septicemia en pacientes pediatricos oncoldgicos, por lo que, se plantean

algunas interrogantes:



¢ Existe relacion entre los valores de PCT, PCR y hemocultivo con un proceso

infeccioso en pacientes pediatricos oncolégicos?

¢,Cual es la utilidad de las pruebas de laboratorio (PCT, PCR y hemocultivo) en
pacientes pediatricos oncolégicos que fueron atendidos en el Hospital SOLCA

Nucleo de Quito en el afio 2012?

¢, Se puede considerar a la PCT como marcador de sepsis temprano y especifico

en pacientes inmunocomprometidos?



1.3 OBJETIVOS:

1.3.1 OBJETIVO GENERAL.:

Evaluar los valores séricos de la PCT como marcador temprano de sepsis en
pacientes pediatricos oncoldgicos de 2 a 12 afios de edad en el Hospital SOLCA
Nucleo de Quito en el afio 2012 comparandolos con los resultados de PCR y el
hemocultivo.

1.3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

- Recolectar resultados de PCT, PCR y hemocultivo de pacientes pediatricos

oncoldgicos del Hospital de SOLCA en el afio 2012.

- Establecer la relaciéon que existe entre los valores de PCT, PCR y hemocultivo

en un proceso infeccioso, al compararlas mediante pruebas estadisticas.

- Categorizar por estadio de sepsis los resultados obtenidos de PCT, para

comprobar si este marcador ayuda al diagndstico temprano de sepsis.



CAPITULO Il

MARCO TEORICO

2.1Sepsis

La sepsis es una de las enfermedades con alta mortalidad en todo el mundo, por
lo que en el afio de 1991 se realiz6 una conferencia de consenso, donde se
establecio los criterios de definicion de sepsis, que fueron descritos por la Society
of Critical Care Medicine y el American College of Chest Physicians, donde se
defini6 como sepsis a una infeccién junto con manifestaciones del sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica (SRIS), el cual se expresa con cambios
metabdlicos en el organismo causado por un agente extrafio, presentando dos o

mas de los siguientes criterios:

- Temperatura < 36°C 6> 38°C.

- Frecuencia Cardiaca > 90 Ipm.

- Frecuencia Respiratoria > 20 rpm. 6 PaCO2 < 32 mmHg.

- Recuento leucocitario > 12.000 cel/mm3 6< 4.000 cel/mm3 6> 10% de cel.

Inmaduras. (Bone, 1992).



La clasificacion de sepsis varia de acuerdo a la sintomatologia que presenta el

paciente y su evolucion clinica, categorizandose de la siguiente forma:

- Sepsis: Infeccion documentada junto con dos 0 més criterios SRIS.

- Sepsis grave: Sepsis asociada a disfuncién orgénica, incluyendo, acidosis
lactica, oliguria, hipoxemia, alteracion de la coagulacion y/o alteracién aguda
del nivel de conciencia.

- Shock séptico: Sepsis con hipotensién y mala perfusion a pesar de una
adecuada fluidoterapia, lo que puede llegar a generar una disfuncion

multiorgéanica. (Hernandez Rodriguez, 2006).
2.1.1 Manifestaciones clinicas
Existen diferentes signos y sintomas que los pacientes pueden presentar ante una
infeccion séptica, los cuales deben ser evaluados inmediatamente por examenes
complementarios que permitan descartar o confirmar sepsis. Las principales

manifestaciones clinicas son las siguientes:

Signos clinicos:

- Fiebre o en escasos casos hipotermia.
- Taquicardia.

- Taquipnea.

Signos bioguimicos:

- Leucocitosis o leucopenia.
- Aumento de la VSG.

- Aumento de la CRP.

- Aumento de la PCT.

- Trombocitopenia.

- Hiperglucemia inexplicada.
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- Alteracion de las pruebas de funcionalidad hepatica inexplicada.
- Alteracion de la funcion renal inexplicada. (SATI Sociedad Argentina de

Terapia Intensiva, 2006).

2.1.2 Etiologia

Un paciente oncologico puede contraer sepsis fuera del hospital o dentro de este,
siendo la forma de contagio mas frecuente la infeccién nosocomial, debido a que
los pacientes se encuentran inmunodeprimidos por la enfermedad y muchos de
estos son sometidos a tratamientos invasivos que permiten un mayor riesgo de

infeccion.

Respecto a las infecciones intrahospitalarias las mas comunes son las infecciones

respiratorias, urinarias, heridas quirargicas, etc.

Los microorganismos causantes de la infeccion pueden variar de un paciente a
otro, sin embargo, actualmente se ha visto un aumento en las infecciones
causados por bacterias Gram positivos con una incidencia del 40%, las bacterias
Gram negativos en un 35% y con un 11% los polimicrobianos, sin dejar de lado a
la infecciones fungicas que han tenido un importante incremento en los ultimos
anos. (Intramed, 1997).
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2.2Procalcitonina

2.2.1 Fisiologia

La PCT es una proteina precursora de la Calcitonina (CT), que se origina a partir
del gen CALC — 1 del cromosoma 11, estas se diferencian solo por su regulacion,
ya que la PCT se secreta principalmente de la célula C de la glandula tiroidea,

formada por 114 a 116 aminoacidos.(Martinenco, 2007).

La PCT al ser regulado muy estrictamente por el organismo genera una buena
especificidad al momento de su deteccidn, ya que sus niveles plasmaticos van a
depender de la gravedad de la reaccién inflamatoria y si esta infeccion, es de

origen bacteriano o no.

La PCT es un biomarcador que permite observar su aumento cuando existe una
reaccion inflamatoria sistémica de origen bacteriano, pero también se han
presentado casos de una elevacion de PCT a causa de eventos trauméticos

como.

- Cirugia.

- Quemadura grave.

- Shock cardiogénico.

- Disfuncién multiorganica.

- Pancreatitis.

- Cirrosis hepéatica o hepatitis virica cronica.
- Neonatos en las primeras horas de vida.

- Infecciones fangicas.

- Cancer de las células C de la tiroides. (Ciaccion M, 2005).

Por otra parte, una de las utilidades de la PCT, es que, ayuda en el seguimiento
del estado y del tratamiento del paciente, ya que con los valores expresados en
su dosificacion podemos saber si el tratamiento ha ayudado para su recuperacion

o si la infeccidn sigue presente. (Nobre V, 2008).
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2.2.2 Cinética

La PCT tiene una vida media de 25 a 30 horas, la cual es indetectable en
individuos sanos pero al presentar una infeccion este marcador es liberado en el
torrente sanguineo el cual se produce de 2 a 6 horas luego de iniciada la infeccion
bacteriana, dando lugar a que sus niveles séricos aumenten entre las 3 horas de

la infeccidn alcanzando su nivel maximo entre las 6 — 12 horas. (Martinez, 2004).

2.2.3 Determinacion

La medicion de la PCT puede realizarse en muestras de suero o plasma de
sangre venosa o arterial, por lo tanto es de poca importancia que anticoagulante
se usa, de esta manera cada laboratorio puede establecer que protocolo va a
seguir para la medicion de esta prueba. (Meisner M, 1997).

La muestra de sangre para la dosificacion de la PCT, es estable 48 horas de 4—
8°C, ya que disminuye un 6% en su concentracion y en un 12% si se le mantiene
a temperatura ambiente. El tiempo de determinacion de PCT puede variar entre
19 minutos a 2,5 horas desde que se realiza el test. (Diaz R, 2011).

Los niveles de PCT pueden ser medidos por métodos cuantitativos y

semicuantitavos.

- Métodos cuantitativos: Utilizan técnicas automatizadas, las cuales tienen la

ventaja de dar en menor tiempo un resultado, mayor precision, y cabe recalcar
que su sensibilidad va a variar dependiendo del método utilizado como por

ejemplo el inmunoensayo de electroquimioluminiscencia (ECLIA).

- Métodos semicuantitativos: Son determinaciones rapidas que utilizan placas

iInmunocromatograficas, en su mayoria estos test se basan en una reaccion de
anticuerpos monoclonales de anticatacalcina contra anticuerpos policlonales
de anticalcitonina conjugados a particulas coloreadas. Una prueba positiva se

evidencia cuando se visualiza estas particulas. (Diaz R, 2011).
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2.2.4 Utilidad clinica

Principalmente la procalcitonina es util para diferenciar una respuesta inflamatoria
de una infeccidn bacteriana, ya que se ha constatado que entre mas alto se

obtenga un valor de PCT mas grave sera la infeccion.

Ademas este marcador nos ayuda en el seguimiento y tratamiento antibiético que
se le ha suministrado al paciente, sin dejar de lado sus datos clinicos, los cuales
ayudaran al médico a analizar la evolucién que ha tenido el paciente desde el
inicio de la infeccién (Nobre, 2008).

2.2.5 Valores de referencia e interpretacion
En pacientes sanos con edad mayor a 4 dias de vida, el valor normal de PCT es
<0,5 ng/mL. Para pacientes con sospecha de sepsis se tienen los siguientes

valores con su respectiva interpretacion: (Tabla 1).

Tabla 1: Valores de referencia PCT

Valores PCT Interpretacion
Se descarta una infeccion sistémica bacteriana. Sin embargo se
PCT )
recomienda que la PCT deba ser valorada nuevamente, 6 y 24
< 0,5 ng/mL ,
horas mas tarde.
Posibilidad de desarrollar una sepsis leve, por lo que si se
PCT . . L
sospecha de sepsis el paciente debe ser monitorizado y evaluado
0,5-2ng/mL .
entre las 6 y 24 horas mas tarde,
Si se observa valores de PCT > 2 pg/L indican una sepsis grave y
PCT si estos permanecen elevados durante varios dias, indica que el
> 2 na/mL proceso infeccioso no se encuentra controlado. Se recomienda
9 realizar mediciones de PCT diariamente hasta controlar la
infeccion.
PCT Se trata de una respuesta inflamatoria sistémica debido a una
sepsis grave 0 a un shock séptico. Se recomienda realizar tomas
= 10 ng/mL .
seriadas de la PCT

Fuente:(Brahms, 2004)

Es importante tomar en cuenta que no se puede dar un diagndéstico solo con un
resultado del examen de la PCT, si no que se debe evaluar junto con la clinica del

paciente.
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2.3Proteina C Reactiva

2.3.1 Fisiologia

La PCR es un reactante de fase aguda que pertenece a la familia de las
pentraxinas, es sintetizada en el higado por los hepatocitos que reaccionan ante
una respuesta inflamatoria por accion de la IL-6 y el factor de necrosis tumoral
alfa. (Volanakis JE, 1999).

La PCR tiene una participacion en la opsonizacion de las bacterias por la
fosforilcolina que se encuentra en las paredes de los microorganismos y cuando
existe dafio hepético, pero su principal utilidad diagndstica es la de indicador de
inflamacion e infeccion, aunque también se piensa que cumple un papel

significativo en la inmunidad innata. (Clyne B, 1999).
La PCR es un marcador que puede elevarse tanto en infecciones bacterianas
como en infecciones virales, sin embargo sus niveles séricos son menores

cuando se trata de una infeccidn viral que de una bacteriana.

Por otra parte se puede observar niveles altos de PCR en personas con:

- Hipertension. - Fiebre reumética.

- Diabetes. - Neumonia (neumococo).
- Enfermedades del corazon. - Infarto de miocardio.

- Artritis reumatoidea. - Tuberculosis.

- Hipertension. - Céncer.

- Lupus. - Inflamacion del intestino.

Este ultimo mencionado no es de mucho conocimiento todavia pero se dice que
ciertos 6rganos del cuerpo cuando presentan inflamacion cronica tienen un alto

riesgo de desarrollar cancer. (Molina, 2007).
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2.3.2 Cinética

Una vez que se inicia la inflamacion la PCR se eleva dentro de las 4 a 6 horas, se
dobla a las 8 horas y alcanza un pico maximo entre las 36 a 50 horas, con una

vida media de 19 horas. (Gonzales, 2010).

2.3.3 Utilidad clinica

La PCR es un marcador util para determinar un proceso inflamatorio, un dafio
tisular o una infeccion, ya sea esta de origen bacteriano o viral, por ende este
marcador no es especifico para un seguimiento de infeccién bacteriana, es por
esto que se necesita de la determinacion de otros marcadores para evaluar en

conjunto la situacion del paciente. (Alemany, 2010).

2.3.4 Determinacion

Para determinar la concentracion de PCR se puede utilizar muestras de suero o
plasma obtenido con heparina, la muestra no es estable a temperatura ambiente,
pero puede ser almacenada a una temperatura de 2 — 8°C con una estabilidad de
hasta 5 dias.

Las técnicas utilizadas para su determinacién son: la inmunodifusion, aglutinacién,
inmunoturbidimetria y el mas utilizado es el ELISA que es una técnica
inmunoquimica, que utiliza anticuerpos policlonales y Latex. (Mandel, 1997).

2.3.5 Valores de referencia e interpretacion

El valor normal de PCR en pacientes sanos es < a 10 mg/L, pero estudios
realizados para identificar a un paciente con sospecha de infeccion bacteriana, se
guian por los siguientes valores: de 10 a 40 mg/L se relaciona a procesos
inflamatorios e infecciones bacterianas leves, de 40 a 100 mg/L se trata de un
proceso inflamatorio activo y alto riesgo de sepsis y > a 100 mg/L es una infeccion

bacteriana grave o shock séptico. (Murillo L, 2010).
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2.4Hemocultivo:

2.4.1 Definicion

El hemocultivo es un examen microbioldgico que consiste en cultivar una muestra
de sangre en medios enriguecidos que permitan el crecimiento y recuperacion de
bacterias u hongos, por lo que este examen es confirmatorio de sepsis con la

identificacion del microorganismao.

Se realiza un hemocultivo cuando el paciente puede presentar uno de los

siguientes aspectos:

- Pico febril sobre todo si este viene acompafiado de otros sintomas que
empeoren el estado del paciente.

- Estado de shock que no sea por causa hemodinamica.

- Infecciones localizadas que tienen riesgo de contraer una infeccion bacteriana.

- Pacientes que presenta alteraciones en sus niveles hematicos principalmente
en linfocitos y trombocitos que no sean por causas hematoldgicas. (Prats,
2007).

2.4.2 Utilidad clinica

La utilidad de esta prueba en una infeccion es que nos permite conocer si el
agente causal es de tipo bacteriano o flngico, y a su vez determina el tipo de
tratamiento dptimo para contrarrestar la infeccion, es por esta razon que a esta
prueba se le ha tomado como el gold estandar en esta investigacion. (Garcia,
2005).

2.4.3 Agentes causales

Luego de tener un resultado positivo para hemocultivo, se debe realizar un
subcultivo en agar sangre o chocolate, que son medios enriquecidos que permiten

el crecimiento de diferentes microorganismos, para luego ser detectados
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mediante caracteristicas fenotipicas y pruebas bioquimicas manuales o
automatizadas. Después de la determinacion se realizara su respectivo
antibiograma para informar al médico la susceptibilidad o resistencia a los

antibioticos expuestos.

A continuacion se detalla los principales agentes causales de una infeccion

bacteriana. (Tabla 2).

Tabla 2 Agentes causales

Sepsis adquirida en la Sepsis de origen
comunidad intrahospitalario

E. coli y otras enterobacterias.

S. epidermidis y otros estafilococos
coagulasa negativa.

S.aureus.

P. aeruginosa.

Acinetobacter baumanni.
Estreptococo del grupo viridans.

E. coli y otras enterobacterias.
Frecuente | Neumococo.
S.aureus.

Enterococo.
Meningococo. _ _ Candida.
Salmonelas gastrointestinales. . -
Poco Anaerobios Bacteroides fragilis y otros.
Frecuente : Clostridium perfringens y otros.

P. aeruginosa.

L. Corino bacterias.
Salmonelas entérica.

Fuente: (Prats, 2007).

2.4.4 Tomade muestra

La toma de muestra para un hemocultivo es de suma importancia para poder
evitar cualquier tipo de contaminacién externa que afecte con la determinacion del
microorganismo para lo cual se recomienda seguir los siguiente-s pasos:

1. Palpar la vena en la que se realizara la puncion, después se procedera a

desinfectar la piel para la toma con un antiséptico de preferencia yodo y se

debe esperar a que este se seque.
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2. Se realiza la puncion con guantes estériles, se inserta la aguja sin tocar o
palpar el sitio de la venopuncion.

3. Extraer la cantidad de sangre necesaria indicada en cada botella de
hemocultivo.

4. La recomendacion general es obtener dos hemocultivos entre los 2 y 30
minutos del pico febril y en diferentes &reas de puncion. (Garcia, 2010).

2.4.5 Lectura e interpretacién de un hemocultivo

Los equipos automatizados BACTEC 9050 utiliza un lector de fluorescencia, el
cual cada 10 minutos realiza un monitoreo de la muestra, dando resultados en

menor tiempo.

Para la interpretacién de un hemocultivo, es necesario conocer la situacion clinica
del paciente, factores que influyen en la presencia de la infeccion, y el tratamiento
que esta recibiendo, pero sobre todo conocer el nimero de hemocultivos positivos
que le hayan dado para un mismo microorganismo, lo que nos ayudara a

diferenciar si se trata de una contaminacion o de una sepsis verdadera.

Es importante informar al médico lo antes posible el resultado de un hemocultivo
positivo, se debe realizar una coloracion de Gram para la identificacion previa del
microorganismo. Se debe realizar las pruebas necesarias para la identificacion del
microorganismo, al igual que antibiogramas, para que el médico pueda dar un

tratamiento factible segun los resultados obtenidos. (Prats, 2007).

A pesar de que el hemocultivo es la prueba que determina sepsis, existen factores
e interferentes que pueden complicar en el resultado del hemocultivo, como son
una mala toma de muestra, un paciente recibiendo antibiéticos antes de la toma
del mismo, por lo que estos factores deben ser tomados en cuenta al momento

gue un hemocultivo de positivo para ser descartado.
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CAPITULO Il

PROCEDIMIENTO METODOLOGICO

3.1Tipo de Estudio

3.1.1 En funcién del propdsito del problema

Descriptivo ya que se demostré las caracteristicas de las pruebas analizadas
mediante la recoleccidn de resultados y estudios estadisticos para plasmar mejor
la situacion en investigacion.

3.1.2 En funcién del tiempo

Estudio retrospectivo. Se recolectaron resultados de PCT, PCR y hemocultivo de

pacientes pediatricos oncoldgicos de los meses de enero a diciembre del 2012 del
laboratorio del Hospital SOLCA Nucleo de Quito.
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3.1.3 Secuencia de estudio

Se trata de un estudio transversal porque se analizaron todas las variables en un

momento especificado.

3.2Universo

Muestras de pacientes oncoldgicos de 2 a 12 afios de edad del Hospital SOLCA.

3.2.1 Muestra

Se recolectaron valores de PCT, PCR y hemocultivo de las historias clinicas de
pacientes oncoldgicos en edades de 2 a 12 afios correspondientes a los meses
de enero a diciembre de 2012, del Hospital SOLCA. (Anexo 1).

3.2.2 Método de muestreo utilizado

Se seleccionod a los pacientes que cumplieron con todos los criterios de inclusién y
exclusiéon establecidos en este estudio, en consecuencia, no todo los pacientes de

pediatria de la institucion pudieron formar parte del mismo.

Se ha mencionado anteriormente en el planteamiento del problema ciertas
limitaciones para este estudio, las cuales estan ligadas a la fase preanalitica, ya
que como se ha descrito se traté de una investigacién retrospectiva, por lo que se
contrarrestaran las limitaciones mediante controles de calidad aplicados durante
el afio 2012. (Anexo 2).

En cuanto a los hemocultivos, se solicitaron los controles y mantenimientos

periodicos realizados en el equipo BACTEC, asi como, el control de calidad

interno que realiza el area de microbiologia en la institucion. (Anexo 3).
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Se conocid que en la Institucién, la toma de muestras se las hace en el momento
que el paciente presenta fiebre, y una vez recolectada las muestras, el paciente
recibe el respectivo tratamiento para su sintomatologia, por lo que se aseguré que
las muestras son clinicamente Utiles para el diagnéstico de sepsis. Por otro parte,
se conoce que las muestras para la prueba de PCT muchas veces no fueron
procesadas de forma inmediata, ya que el personal autorizado y capacitado para
hacerlo no siempre estuvo de turno, por lo tanto, esas muestras fueron
centrifugadas, separadas y guardadas en refrigeracion de 2 a 8°C, sin sufrir una
inestabilidad en la muestra, ya que el equipo y el reactivo utilizado menciona en
su inserto, que el suero es estable hasta 48 horas desde su extraccion. (ROCHE,
2012).

3.2.3 Criterios de inclusién

- Pacientes pediatricos oncoldgicos de 2 a 12 afios del Hospital SOLCA Nucleo
de Quito.
- Pacientes con pico febril > 38°C.

- Pacientes que se les realiz6 las pruebas de hemocultivo, PCT y PCR.

3.2.4 Criterios de exclusion

- Pacientes con otro tipo de enfermedad crénica

- Pacientes con datos incompletos en su historia clinica.
- Pacientes intervenidos quirdrgicamente.

- Pacientes con quemaduras.

- Pacientes con cancer de tiroides.

3.2.5 Tamafio muestral

Para calcular la muestra de la investigacion se utilizo la siguiente formula:

k:xﬂ,rxpxq
T eM(N—-1)+ kl=p=g

mn

22



En donde:
- N =es el tamafio de la poblacién o universo.
- k= es una constante que depende del nivel de confianza que asignemos.

- Los valores de k mas utilizados y sus niveles de confianza son:

Valor de k 1,15 |1,28 | 1,44 | 1,65 | 1,96 | 2,24 2,58
Nivel de confianza (a) | 75% | 80% | 85% | 90% | 95% | 97,5% | 99%

- e =es el error muestral deseado + 5%.

- p = proporcion de individuos que poseen en la poblacion la caracteristica de
estudio. Este dato es generalmente desconocido y se suele suponer que p=
= 0.5 que es la opcion mas segura.

- q = proporcién de individuos que no poseen esa caracteristica, es decir, es 1-
p.

- n =tamafio de la muestra (nUmero de pacientes que vamos a estudiar).

e 0,05
N 6258
p 0,5
q 0,5
o 95%
k 1,96
n = 362

Se tomé como muestra 362 determinaciones de PCT, PCR y hemocultivo de

nifios oncoldgicos.

3.3Hipotesis:

Hi: La determinacion de PCT sirve para la deteccion temprana de sepsis en

pacientes pediatricos oncolégicos.

Ho: La determinacion de PCT no sirve para la deteccion temprana de sepsis en

pacientes pediatricos oncolégicos.
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3.4Variables en estudio

3.4.1 Operacionalizacion de variables

Tabla 3. Variables en estudio

VARIABLES TIPO DEFINICION CONCEPTUAL DIMENSIONES INDICADORES INSTRUMENTO
Género Cuantitativa Condicion bioldgica del sexo de la persona | Femenino Frecuencia absoluta o
. ) . . Historia clinica
nominal gue contesta. Masculino Frecuencia relativa
Periodo de tiempo transcurrido de los 2 a4 afios
Edad Cualitativa individuos incluidos en el estudio desde ~ Frecuencia absoluta e
i - 5 a 8 afios . ! Historia clinica
continua el nacimiento hasta el momento de la ~ Frecuencia relativa
9 a 12 afios
toma de muestra.
Sensibilidad
Normal: < 0,5 ng/ml Especificidad
Bajo Riesgo: 0,5 — 2 VPP
PCT Cuantitativa La Pil— esuliil?izp;recucrscr;]rode lﬁ;ﬁ:ggﬂ?ma (;L:g ng/ml \IgN Resultados Datalab vy
continua ; - - P Alto Riesgo: > 2 ng/ml sistema médico SOLCA
diagnosticar sepsis. AR ODS
Shock séptico: > 10
ng/ml Curvg; de ROC N
Coeficientes probabilidad
Correlacion de Spearman
Sensibilidad
Normal: < 10 mg/L Especificidad
La PCR es un reactante de fase aguda de Bajo riesgo: 10 - 40 VPP
o . o mg/L VPN
PCR Cuantitativa origen hepético que se eleva cuando . . Resultados Datalab 'y
. ; . = . . Alto Riesgo: PCR 40 - KS . -
continua existe una infeccion o inflamacion en el sistema médico SOLCA
CUErbo 100 mg/L OoDSs
Po- Shock Séptico: > 100 Curvas de ROC
mg/L Coeficientes probabilidad
Correlacion de Spearman
L Prueba que determina la existencia de " .
. Cualitativo . Positivo Frecuencia absoluta .
Hemocultivo - bacterias en sangre y que ayuda a la . . . Resultado Baitec
nominal . - . Negativo Frecuencia relativa
confirmacion de sepsis.

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.
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3.5Recoleccion y procesamiento de la informacidn

3.5.1 Recolecciéon de lainformacion

Se realiz6 un oficio para obtener la autorizacion por parte del Director Médico y
del Jefe de Laboratorio Clinico del Hospital SOLCA Nucleo de Quito para la
recoleccion y utilizaciéon de resultados de las pruebas diagndsticas en estudio,
obtenidas en las historias clinicas de los pacientes pediatricos oncologicos.
(Anexo 4).

3.5.2 Procesamiento de lainformacién

Se elabor6 una base de datos con la informacion obtenida de las historias clinicas
de los pacientes pediatricos oncolégicos del Hospital SOLCA con la ayuda del
programa Microsoft Office Excel 2010. El andlisis estadistico se realizé en el

software SPSS version 20.0. El procedimiento empleado fue el siguiente:

1. Se exporto la base de datos ingresada en el Microsoft Excel 2010 al programa
SPSS vs. 20.

2. En el programa de SPSS vs. 20 se realizé el andlisis descriptivo de los 362
determinaciones de PCT y PCR, la distribucién de frecuencia por género,
edad.

3. Se evalué las pruebas diagnosticas realizando los siguientes calculos
estadisticos: sensibilidad, especificidad, VPP, VPN, CPP, CPN, curvas de
ROC, odds ratio y la prueba de Kolmogorov Smirnov, ademas se aseguro la
confidencialidad de la informacion obtenida con la elaboracion de un
documento de confidencialidad. (Anexo 5).
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3.5.3 Plan estadistico de anéalisis

Para el andlisis estadistico de los datos obtenidos se utilizo el programa SPSS vs.

20 y se realiz0 las siguientes pruebas:

- Sensibilidad: es la capacidad que tiene una prueba diagnéstica para detectar

los que tienen la condicion buscada en una poblacion.

VP
VP +FN

Sensibilidad =
Donde:
VP = Verdaderos Positivo.

FN = Falsos Negativos.

- Especificidad: es la capacidad que tiene una prueba para detectar los que no

tienen la condicion buscada en una poblacion.

VN

Especificidad = ———
specif VN + FP

Donde:
VN = Verdaderos Negativos.
FP = Falsos Positivos.

- Valor_Predictivo Positivo: es la probabilidad de que cuando la prueba sea

positiva, corresponda a un verdadero positivo.

VP

VPP = ———
VP +FP

Donde:
VP = Verdaderos Positivo.

FP = Falsos Positivos.
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Valor Predictivo Negativo: es la probabilidad de que cuando la prueba es

negativa, corresponda a un verdadero negativo.

VN

VPN = ————
VN +FN

Donde:
VN = Verdaderos Negativos.

FN = Falsos Negativos.

Coeficiente de Probabilidad Positivo: es la probabilidad de que un resultado

positivo provenga de un enfermo frente a que provenga de un sano.

Sensibilidad

CPP =
1 — Especificidad

Coeficiente de Probabilidad Negativo: es la probabilidad de que un resultado
negativo provenga de un enfermo frente a que provenga de un sano. Cuanto

menor sea este valor, menor sera la probabilidad posterior de enfermedad.

1 — Sensibilidad

CPN =
Especificidad

ODDS ratio: se define como el exceso o defecto de ventaja que tienen los
individuos expuestos de presentar la enfermedad o condicion frente a no
padecerla respecto a la ventaja de los individuos no expuestos de presentar la

condicion frente a no presentarla.

Odds enfermedad en expuestos

OR =
Odds enfermedad en no expuestos
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- Curvas de ROC: es una representacion gréfica de la sensibilidad frente a (1 —

especificidad) para un sistema clasificador binario segun se varia el umbral de

discriminacion.

- Kolmogorov - Smirnov: es una prueba no paramétrica que se utiliza para

determinar la bondad de ajuste de dos distribuciones de probabilidad entre si.

p=—"  (p(x)—F(x)]

1=<i=n
Donde:
x;: Es el i-ésimo valor observado en la muestra (cuyos valores se
han ordenado previamente de menor a mayor).
F,(x;) : es un estimador de la probabilidad de observar valores
menores o iguales que x;.
F,(x;): es la probabilidad de observar valores menores o iguales

quex;.cuando Ho es cierta.

- Correlacién de Spearman: es una prueba no paramétrica que permite medir la

correlacion o asociacion de dos variables.

B 6xd’
N E

Donde:
rs = coeficiente de correlacion de Spearman.
d? = diferencias existentes entre los rangos de las dos variables,
elevadas al cuadrado.

N = tamafo de la muestra expresada en parejas de rangos de las
variables.

> = sumatoria.
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3.5.4 Aspectos bioéticos

Los datos que se obtuvieron de los pacientes pediatricos oncologicos en este
estudio previo consentimiento del Hospital SOLCA Nucleo de Quito y el principio
de confidencialidad que le asiste a cada uno de los participantes, fueron
estudiados sin exponer sus identidades. Los resultados fueron expuestos en esta
disertacion, el cual sera entregado en la Escuela de Bioanalisis de la Pontificia
Universidad Catdélica del Ecuador para que pueda ser utili en futuras

investigaciones.
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CAPITULO IV

RESULTADOS

4.1 ESTUDIO DESCRIPTIVO

4.1.1Caracteristicas generales de la muestra de estudio

Durante el periodo de enero a diciembre del 2012 se analiz6 una muestra de 362
resultados de PCT, PCR y hemocultivo de las historias clinicas de pacientes
pediatricos oncoldgicos internados en el Hospital de SOLCA de la ciudad de
Quito, de ambos géneros y de edades comprendidas entre los 2 y 12 afios, con

diagnéstico inicial de fiebre en estudio.

De las 362 resultados de estudio, con un IC 95% el 49,2% + 5,18 es de género

femenino, y el 50,8% + 5,18 es de género masculino. (Grafico 1).
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Gréfico 1: Distribucién de frecuencias de la variable género
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FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

La media de la edad de las unidades de estudio es de 6,10 afios = 0,3 con un IC
del 95%. (Grafico 2). El valor de la mediana es de 6 afios. La desviacion estandar

es de 2,93.

Grafico 2: Diagrama de caja y bigotes de la variable edad

EDAD

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

La agrupacién por grupos de edad muestra la siguiente distribucion de

frecuencias. (Ver tabla 4).
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Tabla 4: Distribucion de frecuencias de la variable grupos de edad

GRUPOS DE EDAD Frecuencia Por‘iﬁ/;‘)taje'
DE 2 A 4 ANOS 92 25.4%
DE 5 A 8 ANIOS 152 42,0%
DE 9 A 12 ANOS 118 32,6%
Total 362 100,0%

FUENTE: Investigacion

ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

4.2 ANALISIS DESCRIPTIVO PCT

4.2.1 Caracteristica general de la PCT.

La media para los valores de los resultados de PCT es de 2,75 ng/mL = 1,12 con

IC del 95%, y una desviacion estandar de 10,87 ng/mL. (Grafico 3).

Gréfico 3: Diagrama de caja y bigotes de la variable PCT
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FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.
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4.3ANALISIS DE FRECUENCIA PCT

4.3.1Frecuenciade la PCT
Segun los valores de PCT, el 67,4% + 4,83 de unidades de estudio con un IC del
95% fueron clasificados como normales (sin sepsis), el 17,9 % y 9,7% para bajo y

alto riesgo respectivamente y shock séptico con el 5%. (Tabla 5).

Tabla 5: Distribucion de frecuencias riesgo de sepsis segun valores de PCT

VALOR PCT Frecuencia Porc(f/(’)‘)ta‘e’ IC 95%
NORMAL < 0,5 ng/mL 244 67.4% 62,57 - 72,23
BAJO RIESGO >0.5 a <2

ng/mL 65 17,9% 14,00 - 21,91
ALTO RIESGO >2 a <10

ng/mL 35 9,7% 6,62-12,71
SHOCK SEPTICO > 10

ng/mL 18 5,0% 2,73-7.21
Total 362 100,0%

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

4.4CURVA ROC

4.4.1Curvade ROC de PCT
En el analisis de los test mediante la curva ROC se puede apreciar que el area
bajo la curva para el test PCT es de 0,725 + 0,096 con un IC del 95% la cual es

mayor de 0,50 con un valor p=0,000, es decir estadisticamente significativa.

El poder de discriminacion del test de PCT es del 72,5%. El mejor punto de corte
es de 1,8 ng/mL. (Grafico 4)
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Grafico 4 Determinacién del area bajo la curva y ubicacion del mejor punto
de corte del test de PCT

PCT

100

0 1 1 1 I 1 1 1 I 1 1 1 I 1 1 1 I 1 1 1
0 20 40 60 80 100

100-Specificity

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

4.5 PRUEBAS DE NORMALIDAD

4.5.1Prueba de Kolmogorov — Smirnov PCT

Para determinar la normalidad de los valores del test de PCT se realiz6 la prueba
de Kolmogorov-Smirnov, dando como resultado que dichos valores no siguen una
distribucion normal (p<0,05), por lo que se recurre a realizar pruebas no

paramétricas (Ver tabla 6)
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Tabla 6 Prueba de normalidad por el método de Kolmogorov-Smirnov PCT

Prueba de

Kolmogorov-Smirnov PCT
para una muestra

Media 2,75
Desviacion tipica 10,87
Z de Kolmogorov- 7,68
Smirnov

Sig. asintot. (bilateral) ,000"

FUENTE: Investigacion

ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.
* p<0,05=estadisticamente significativo

4.6 ANALISIS DESCRIPTIVO PCR

4.6.1 Caracteristica general de la PCR

La media para los valores de los resultados de PCR es de 58,39mg/L + 6,71 con

un IC del 95% y una desviacion estandar de 64,9 mg/L. (Gréfico 5).

Gréfico 5: Diagrama de caja y bigotes de la variable PCR
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FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.
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4.7 ANALISIS DE FRECUENCIA PCR

4.7.1Frecuenciade la PCR

Segun los valores de PCR, el 33,4% + 4,83 de unidades de estudio y un IC del

95% fueron clasificadas como de bajo riesgo para sepsis. (Tabla 7).

Tabla 7 Distribucién de frecuencias riesgo de sepsis segun valores de PCR

Porcentaje,

VALOR PCR Frecuencia IC 95%

(%)
NORMAL <10 mg/L 78 21,5% 17,31 - 25,78
BAJO RIESGO 10 - 40 mg/L 121 33,4% 28,57 - 38,28
ALTO RIESGO 40 - 100
mg/L 99 27,4% 22.76 - 31,94
SHOCK SEPTICO > 100
mg/L 64 17, 7% 37,75-21,61
Total 362 100,0%

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

4.8 CURVA ROC

4.8.1Curva de ROC de PCR

En el analisis de los test mediante la curva ROC se puede apreciar que el area

bajo la curva para el test PCR es de 0,620 £+ 0,08 con un IC del 95% la cual es

mayor de 0,50 con un valor p=0,017, es decir estadisticamente significativa.

El poder de discriminacion del test de PCT es del 62,0%. EI mejor punto de corte

es de 29,5 mg/L. (Ver gréfico 6)
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Gréfico 6: Determinacion del a&rea bajo la curva y ubicacion del mejor punto
de corte del test de PCR
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FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

4.9 PRUEBAS DE NORMALIDAD

4.9.1Prueba de Kolmogorov — Smirnov PCR

Para determinar la normalidad de los valores del test de PCR se realiz6 la prueba
de Kolmogorov-Smirnov (Ver tabla 8), dando como resultado que dichos valores
no siguen una distribucion normal (p<0,05), por lo que se recurre a la realizar

pruebas no paramétrica (Correlacion de Spearman, ver 4.12.4).
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Tabla 8 Prueba de normalidad por el método de Kolmogorov-Smirnov PCR

Prueba de
Kolmogorov-Smirnov PCR
para una muestra

Media 58,39
Desviacion tipica 64,91
Z de Kolmogorov- 3,53
Smirnov

Sig. asintot. (bilateral) ,000"

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.
* p<0,05=estadisticamente significativo

4.10ANALISIS DE FRECUENCIA HEMOCULTIVO

4.10.1 Frecuencia del hemocultivo

Segun los resultados del hemocultivo, el 89,8% =+ 3,14 con un IC del 95%, dieron

negativo para sepsis. (Tabla 9).

Tabla 9: Distribucion de frecuencias de la variable hemocultivo

HEMOCULTIVO | Frecuencia Porc(‘j’/(’)‘)ta‘e’ IC 95%
NEGATIVO 325 89,8% 86,66 - 92,90
POSITIVO 37 10,2% 7,10 - 13,34
Total 362 100,0%

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

4.11ANALISIS CATEGORICO

4.11.1 Categoria de sepsis mediante PCT relacionado con hemocultivo

De los 37 resultados positivos para hemocultivo que representan el 100%, el 19 %
fueron detectados por la prueba de PCT como bajo riesgo y shock séptico

respectivamente y el 24 % para alto riesgo. (Ver tabla 10).
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Tabla 10: Categoria de sepsis mediante PCT en relaciéon con hemocultivo positivo

CATEGORIZACION DE LA | HEMOCULTIVO "
PCT POSITIVO
NORMAL < 0,5 ng/mL 14 38%
BAJO RIESGO >0,5 a <2 ng/mL 7 19%
ALTO RIESGO >2 a <10 ng/mL 9 24%
SHOCK SEPTICO > 10 ng/mL 7 19%
Total 37 100%

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

4.11.2 Categoria de sepsis mediante PCR relacionado con hemocultivo
De los 37 resultados positivos para hemocultivo que representan el 100%, el 22%

y 49% fueron detectados por la prueba de PCR como bajo riesgo y alto riesgo

respectivamente y el 16% para shock séptico. (Tabla 11).

Tabla 11: Categorias de sepsis mediante PCR en relacion con hemocultivo positivo

CATEGORIZACION DE | HEMOCULTIVO %
LA PCR POSITIVO

NORMAL <10 mg/L 5 14%
BAJO RIESGO 10 - 40 8 22%
mg/L

ALTO RIESGO 40 - 100 18 49%
mg/L

SEPSIS GRAVE > 100 6 16%
mg/L

Total 37 100%

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.
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4.12ANALISIS DE CORRELACION

4.12.1 Analisis de correlacién de la PCT y PCR frente al hemocultivo en

pacientes pediatricos oncoldgicos

Se midi6 la validez y confiabilidad del test de PCT y PCR para discriminar sepsis
tomando como “gold estandar” al hemocultivo. Al realizar la correlacién entre los
valores de PCT y PCR frente al hemocultivo, se obtuvo que de los 362 datos, 325
fueron negativos para el hemocultivo, de los cuales 230 fueron detectados como
negativos el test de PCT y 73 por el PCR (Tabla 12 y 13), lo cual nos indica que la
PCT tiene un bajo porcentaje de falsos positivos, generando asi una mayor

confiabilidad en este test para detectar sepsis.

Tabla 12: Relacion de variables hemocultivo vs valor PCT

VALOR PCT HEMOCULTIVO
NEGATIVO | POSITIVO Total
NEGATIVO < 0,5 ng/ml 230 14 244
POSITIVO > 0,6 ng/ml 95 23 118
Total 325 37 362

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

Tabla 13: Relacién de variables hemocultivo vs valor PCR

VALOR PCR HEMOCULTIVO
NEGATIVO | POSITIVO Total
NEGATIVO < 10 mg/L 73 5 78
POSITIVO > 10 mg/L 252 32 284
Total 325 37 362

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.
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4.12.2 Anélisis comparativo entre los indicadores de validez y confiabilidad
delaPCTy PCR

Se tom6 como indicadores de calidad a la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo, valor predictivo negativo, coeficiente de probabilidad y odds
ratio. (Ver tabla 14).

El test de PCT tiene mayor especificidad que el test de PCR, es decir que tiene el
70,77% de probabilidad de detectar un resultado negativo en ausencia de sepsis,
lo cual permite confirmar el diagnostico, evitando falsos positivos. En cambio el
test de PCR tiene una mayor sensibilidad para detectar en un 86,49% un

resultado positivo en presencia de sepsis.

Por otra parte, el valor predictivo positivo para el test de PCT permite detectar en
un 19% a las unidades de estudio que realmente presentan sepsis y que tienen

un resultado positivo.

El valor predictivo negativo es similar para ambos test, por lo que las dos pruebas
permiten detectar a unidades de estudio que no presentan sepsis con resultado

negativo.

Mediante el test de PCT se ha podido establecer una probabilidad de 2 veces mas
de padecer sepsis en quienes tienen un resultado positivo, que en quienes tienen

un resultado negativo.

El odss ratio en el test de PCT es mayor que en el test de PCR lo cual significa
que con el test de PCT se puede encontrar 4 veces mas pacientes con resultados
positivos cuando el hemocultivo es positivo que cuando es negativo. (Ver tabla
14).
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Tabla 14: Cuadro comparativo de los indicadores de validez y confiabilidad de los
test de PCT y PCR para determinar sepsis en nifios de 2 a 12 afios con diagndstico
de Céncer en el Hospital SOLCA de la ciudad de Quito.

INDICADOR PcT PCR
VALOR IC 95% VALOR IC 95%
SENSIBILIDAD 62,16% 46,1-7594| B6)A9% 72,02 - 94,09
ESPECIFICIDAD | {05779 65,6 - 75,45 | 22,46% 18,26 - 27,31
VPP 19,00% 12,34-26,64| 11,00% 7,59 - 14,95
VPN 94,00% 91,34-97,18| 94,00% 88,15 - 99,03
cppP 2,12 1,57 - 2,87 1,120 0,97 - 1,28
CPN 0,53 0,35-0,81 0,600 0,26 - 1,39
ODDS RATIO 3,98 1,96 - 8,05 1,85 0,69 - 4,93
PREVALENCIA 10,22% 7,10-13,34| 10,22% 7,10- 13,34

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.

4.12.3 Comparacion del area bajo la curva PCT vs PCR

En el andlisis de test mediante la curva ROC para comparar el area bajo la curva
de la PCT y la PCR se observa que en el prueba de PCT es 0,725y el de la PCR
es de 0,620 por lo tanto el test PCT tiene mayor poder de discriminacion en
determinar sepsis. (Ver grafico 7).

Grafico 7 Comparacién del area bajo la curva PCT vs PCR
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FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.
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4.12.4 Correlacion de Spearman:

Para realizar esta comparacion se realizo la correlacion de Spearman obteniendo
un valor de la correlacion de 0,397. Es decir que cuando la PCT aumenta, lo hace
también la PCR, sin embargo la correlacion es débil (en cuanto los valores mas se
aproximan a 0 disminuye la correlacién, un valor de 0 significa que no hay
correlacion, en cambio los valores que se aproximan a 1 significan una perfecta
correlacion), pero es estadisticamente significativo p= 0,000 (es significativo
cuando p<0,05). (Tabla 15).

Tabla 15 Correlacion de Spearman

CORRELACION DE SPEARMAN

PCT PCR
Rho de PCT Coeficiente 1,000 ,397
Spearman de
correlacion

Sig. . ,000"
(bilateral)
N 362 362

PCR Coeficiente ,397 1,000
de
correlacion

Sig. ,000"
(bilateral)

N 362 362

FUENTE: Investigacion
ELABORACION: Espinosa P, Peralta C.
* p<0.05=estadisticamente sianificativo
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CAPITULO V

DISCUSION:

Debido a la falta de pruebas para determinar oportunamente la sepsis se ha

querido incorporar biomarcadores que ayuden a un diagnostico certero.

Es asi que en esta investigacion, se decidi6 realizar una revision metodolégica de
diferentes literaturas, que se enfocan en el diagndstico temprano de sepsis en

pacientes criticos, utilizando la Procalcitonina como marcador principal en estudio.

Solo en dos articulos encontrados para referencia de esta investigacion se
observé una similitud de resultados, como el articulo publicado sobre “Marcadores
biolégicos que detectan una infeccion bacteriana en el departamento de
emergencia” se obtuvo una sensibilidad de PCT y PCR de 55,8% y 80,5%
respectivamente y una especificidad de 72,8% y 50% (Tudela, 2012) y en el otro
titulado “Biomarcadores de diagnodstico y prondstico de sepsis en cuidados
intensivos (Savitri, 2011), muestra una sensibilidad de PCT del 65,3% y para la
PCR un 70%, mientras que la especificad fue del 82% para PCT y 41% para PCR,
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por lo que se recalca la semejanza existente de estos estudios con la presente
investigacion que se enfocé en demostrar la utilidad de la PCT como marcador de
sepsis temprana en comparacion con la PCR y el hemocultivo mediante el analisis
de 362 muestras, obteniendo una sensibilidad de PCT del 62,16% en
comparacion de la PCR con un 86,49%, y una especificidad de la PCT y PCR del
70,77% y el 22,46% respectivamente.

Con estos resultados podemos recalcar que, la PCR a pesar de tener una alta
sensibilidad, no es de mucha utilidad para diferenciar que tipo de infeccion es la
que esta causando la enfermedad, ya que esta se eleva por multiples causas

inespecificas.

La PCT aunque tiene una alta especificidad no es util por si sola para confirmar
una infeccidén pero si es una guia para dar un seguimiento al paciente con una

sospecha de septicemia.

Sin embargo, también se evidencio una baja sensibilidad de la PCT debido a que
en los resultados analizados existen casos de pacientes sépticos con cultivos
negativos, ya que estos pacientes por su condicién se les administra una gran
cantidad de antibioticos al presentar cualquier sintomatologia de una infeccion, en

la mayoria de los casos antes de realizar la toma de un hemocultivo.
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CONCLUSIONES

Al evaluar los resultados séricos de PCT en pacientes pediéatricos de 2 a 12 afios
de edad en comparacion con la PCR y el Hemocultivo se concluye que la PCT es
un marcador temprano de sepsis que ayuda a la orientacion en el tratamiento de
la enfermedad, combatiendo el alto porcentaje de mortalidad a causa de infeccion

bacteriana en pacientes con cancer.

Fueron 362 resultados los que se compararon entre hemocultivo - PCT, y
hemocultivo - PCR mediante pruebas estadisticas, donde se llegé a la conclusién
que aunque la PCR tiene una sensibilidad més alta, no quiere decir que realmente
el paciente tiene sepsis, ya que como se ha mencionado en varias ocasiones, la
PCR se eleva por varios factores ajenos a una infeccion bacteriana, mientras que
la PCT por su alta especificidad, puede discriminar a los pacientes que realmente
no tienen la enfermedad, por lo que se concluye que la PCT es un marcador mas
atil para la deteccion de sepsis, ademas de que sus caracteristicas permite ser un
biomarcador de monitoreo eficaz para infeccion bacteriana, ya que sus

concentraciones séricas estan relacionadas directamente con la enfermedad.
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Se dedujo de la categorizacién realizada para conocer si la PCT es un marcador
temprano de sepsis, que del 100% de enfermos la PCT detecto el 62,1%, por lo

gue se confirma su utilidad.

Mediante todos los analisis realizados en esta investigacion, se acepta la
hipotesis nula planteada en este estudio, la cual determina que la PCT es un
marcador temprano de sepsis, siempre y cuando se evalué conjuntamente con los

datos clinicos del paciente.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda realizar la toma de hemocultivo con la asepsia adecuada para
evitar contaminacion con la flora normal de la piel, ya que se obtuvo algunos
resultados positivos obteniendo como agente causal de la infeccion al
Staphylococcus epidermidis, poniendo en sospecha si se trata de una

verdadera septicemia, por lo que se debe considerar la clinica del paciente.

Tomar las muestras de las pruebas de hemocultivo, PCT y PCR antes de que
el paciente empiece un tratamiento antibiético, ya que esto evitara el tener

resultados falsos negativos.

La prueba de PCT deberia ser catalogada como un examen de emergencia en
el laboratorio clinico del Hospital SOLCA Nucleo de Quito para la

determinacién y monitorizacion de sepsis.

No se debe dejar de lado el resultado del hemocultivo, ya que al ser la prueba
de oro para detectar sepsis como menciona la literatura, ayuda a la
determinacién del microorganismo causal de la infeccién y el tipo de antibi6tico

para el cual es sensible o resistente.
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Considerando que la procalcitonina es un marcador util para determinacién de
sepsis temprana, se recomienda que al tener valores positivos junto con la clinica
del enfermo, el médico pueden tener un criterio sobre la situacion en la que se
encuentra el paciente y decidir si comienzan un tratamiento antibiético precoz
para evitar la progresion de la enfermedad, ya que los resultados de la prueba de
PCT se obtiene aproximadamente en 30 minutos vs el resultado de un

hemocultivo que demora de 24 horas a 8 dias.
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Formato Base de datos de las muestras analizadas — Microsoft Excel 2010

Anexo 1

- - VALOR | VALOR
CODIGO GENERO EDAD PCT PCR HEMOCULTIVO
1 MASCULINO 8 0,1 161,8 NEGATIVO
2 FEMENINO 2 0,4 1 NEGATIVO
3 MASCULINO 8 0,4 13,1 NEGATIVO
4 FEMENINO 4 0,1 15 NEGATIVO
5 FEMENINO 8 0,1 58 NEGATIVO
6 FEMENINO 3 2,3 315 NEGATIVO
7 MASCULINO 12 2,3 227 NEGATIVO
8 MASCULINO 4 0,2 141 NEGATIVO
9 MASCULINO 5 1,4 65 NEGATIVO
10 FEMENINO 3 19 84 NEGATIVO
11 FEMENINO 8 0,1 54 POSITIVO
12 MASCULINO 7 0,4 56 POSITIVO
13 FEMENINO 7 0,6 20 NEGATIVO
14 FEMENINO 8 0,1 5 NEGATIVO
15 FEMENINO 8 0,3 33 NEGATIVO
16 MASCULINO 4 0,1 69 NEGATIVO
17 FEMENINO 3 15 11 NEGATIVO
18 FEMENINO 5 0,2 101 NEGATIVO
19 FEMENINO 8 0,1 11 NEGATIVO
20 MASCULINO 2 0,2 78 NEGATIVO
21 MASCULINO 10 14,2 267 NEGATIVO
22 FEMENINO 2 0,5 40 NEGATIVO
23 FEMENINO 9 0,1 47 NEGATIVO
24 MASCULINO 2 20,7 81 NEGATIVO
25 MASCULINO 4 0,1 28 NEGATIVO
26 FEMENINO 9 0,1 16 NEGATIVO
27 MASCULINO 8 0,2 5 NEGATIVO
28 MASCULINO 2 0,1 4 NEGATIVO
29 MASCULINO 9 8,9 334 NEGATIVO
30 FEMENINO 10 0,1 3 NEGATIVO
31 FEMENINO 6 0,6 51 NEGATIVO
32 MASCULINO 2 15 6 NEGATIVO
33 FEMENINO 3 4,1 4 POSITIVO
34 FEMENINO 3 1,7 43 NEGATIVO
35 FEMENINO 5 0,1 21 NEGATIVO
36 FEMENINO 6 0,9 71 NEGATIVO
37 MASCULINO 4 0,1 165 NEGATIVO
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. - VALOR | VALOR
CODIGO GENERO EDAD PCT PCR HEMOCULTIVO
38 FEMENINO 7 0,3 124 NEGATIVO
39 FEMENINO 7 0,2 29 NEGATIVO
40 FEMENINO 9 0,1 72 NEGATIVO
41 MASCULINO 6 0,1 26 NEGATIVO
42 FEMENINO 7 3,2 7 NEGATIVO
43 FEMENINO 3 1,3 61 NEGATIVO
44 FEMENINO 10 55 17 NEGATIVO
45 MASCULINO 2 1.4 4 NEGATIVO
46 MASCULINO 8 0,5 25 NEGATIVO
47 MASCULINO 11 93 90 POSITIVO
48 FEMENINO 2 0,3 62 NEGATIVO
49 MASCULINO 5 0,2 57 NEGATIVO
50 MASCULINO 6 0,2 4 NEGATIVO
51 FEMENINO 6 1,6 90 NEGATIVO
52 FEMENINO 5 0,1 32 NEGATIVO
53 FEMENINO 7 1,6 243 NEGATIVO
54 FEMENINO 9 0,1 20 NEGATIVO
55 MASCULINO 2 0,3 22 NEGATIVO
56 FEMENINO 6 0,1 12 NEGATIVO
57 MASCULINO 2 0,1 9 NEGATIVO
58 FEMENINO 4 0,2 85 NEGATIVO
59 MASCULINO 12 0,3 76 NEGATIVO
60 FEMENINO 6 2,8 326 NEGATIVO
61 FEMENINO 9 0,1 16 NEGATIVO
62 MASCULINO 7 2,4 89 NEGATIVO
63 FEMENINO 8 0,1 30 NEGATIVO
64 MASCULINO 3 0,4 90 NEGATIVO
65 MASCULINO 3 0,5 18 NEGATIVO
66 MASCULINO 4 0,3 27 NEGATIVO
67 FEMENINO 7 2,3 3 NEGATIVO
68 MASCULINO 9 0,1 26 NEGATIVO
69 FEMENINO 8 0,3 86 NEGATIVO
70 MASCULINO 5 0,1 19 NEGATIVO
71 FEMENINO 10 0,1 4,4 NEGATIVO
72 FEMENINO 7 0,1 13 NEGATIVO
73 MASCULINO 11 84 105 POSITIVO
74 MASCULINO 4 0,7 154 NEGATIVO
75 MASCULINO 5 14 65 NEGATIVO
76 FEMENINO 10 0,1 19 NEGATIVO
77 MASCULINO 4 0,7 154 NEGATIVO
78 FEMENINO 3 0,1 15 NEGATIVO
79 MASCULINO 7 0,1 69 NEGATIVO
80 MASCULINO 9 0,5 90 NEGATIVO
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. - VALOR | VALOR
CODIGO GENERO EDAD PCT PCR HEMOCULTIVO
81 FEMENINO 4 0,1 2 NEGATIVO
82 MASCULINO 3 0,1 32 NEGATIVO
83 FEMENINO 2 0,3 2 NEGATIVO
84 FEMENINO 5 46 90 NEGATIVO
85 FEMENINO 6 1 23 NEGATIVO
86 MASCULINO 5 0,3 17 NEGATIVO
87 MASCULINO 3 0,1 190 NEGATIVO
88 MASCULINO 11 0,2 35 NEGATIVO
89 FEMENINO 7 0,1 5 NEGATIVO
90 FEMENINO 8 0,2 2 NEGATIVO
91 FEMENINO 2 8 70 POSITIVO
92 MASCULINO 8 0,5 114 NEGATIVO
93 FEMENINO 9 0,1 72 NEGATIVO
94 MASCULINO 4 0,7 154 NEGATIVO
95 FEMENINO 6 2,8 326 NEGATIVO
96 FEMENINO 2 0,1 13 NEGATIVO
97 FEMENINO 9 0,5 90 NEGATIVO
98 MASCULINO 9 9 334 NEGATIVO
99 MASCULINO 7 0,1 9 NEGATIVO
100 MASCULINO 8 0,2 25 NEGATIVO
101 MASCULINO 12 0,1 71 NEGATIVO
102 FEMENINO 9 0,1 42 NEGATIVO
103 FEMENINO 9 0,1 72 NEGATIVO
104 FEMENINO 8 0,1 99 NEGATIVO
105 MASCULINO 2 15 27 POSITIVO
106 MASCULINO 3 1 23 NEGATIVO
107 MASCULINO 8 0,1 11 NEGATIVO
108 FEMENINO 4 0,4 21 NEGATIVO
109 MASCULINO 11 0,1 135 NEGATIVO
110 MASCULINO 3 0,5 118 NEGATIVO
111 FEMENINO 6 0,1 77 NEGATIVO
112 MASCULINO 2 0,2 14 NEGATIVO
113 FEMENINO 8 0,2 7 NEGATIVO
114 MASCULINO 7 1,6 43 NEGATIVO
115 MASCULINO 3 1,7 46 NEGATIVO
116 FEMENINO 11 0,2 68 NEGATIVO
117 MASCULINO 7 0,1 22 NEGATIVO
118 MASCULINO 5 0,1 11 NEGATIVO
119 MASCULINO 7 2,6 90 POSITIVO
120 FEMENINO 7 0,3 98 NEGATIVO
121 FEMENINO 7 0,3 47 NEGATIVO
122 FEMENINO 3 0,8 9 NEGATIVO
123 FEMENINO 2 0,3 2 NEGATIVO
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. - VALOR | VALOR
CODIGO GENERO EDAD PCT PCR HEMOCULTIVO

124 MASCULINO 11 0,3 10 NEGATIVO
125 FEMENINO 3 0,6 3 NEGATIVO
126 FEMENINO 4 0,1 15 NEGATIVO
127 FEMENINO 5 0,2 101 NEGATIVO
128 FEMENINO 7 0,2 2 NEGATIVO
129 FEMENINO 7 0,3 11 NEGATIVO
130 MASCULINO 12 0,1 24 NEGATIVO
131 MASCULINO 4 0,1 28 NEGATIVO
132 FEMENINO 7 0,1 15 NEGATIVO
133 FEMENINO 2 0,3 2 NEGATIVO
134 MASCULINO 3 0,2 118 NEGATIVO
135 FEMENINO 3 0,1 0,3 NEGATIVO
136 FEMENINO 4 3,3 2 NEGATIVO
137 FEMENINO 3 0,9 6 NEGATIVO
138 MASCULINO 3 0,4 105 NEGATIVO
139 FEMENINO 7 0,1 20 POSITIVO
140 FEMENINO 3 9,5 59 NEGATIVO
141 MASCULINO 4 11,4 246 NEGATIVO
142 FEMENINO 8 0,1 6 NEGATIVO
143 FEMENINO 3 2,3 149 NEGATIVO
144 FEMENINO 8 0,1 31 POSITIVO
145 MASCULINO 11 0,1 135 NEGATIVO
146 MASCULINO 4 0,8 158 NEGATIVO
147 FEMENINO 8 0,2 7 NEGATIVO
148 MASCULINO 5 0,1 42 NEGATIVO
149 FEMENINO 6 0,7 33 NEGATIVO
150 MASCULINO 8 0,1 44 NEGATIVO
151 MASCULINO 8 0,2 25 NEGATIVO
152 MASCULINO 7 23,7 90 NEGATIVO
153 FEMENINO 6 0,9 71 NEGATIVO
154 MASCULINO 2 0,1 0,6 NEGATIVO
155 MASCULINO 7 0,1 42 NEGATIVO
156 MASCULINO 3 0,3 59 NEGATIVO
157 FEMENINO 6 0,5 147 NEGATIVO
158 FEMENINO 3 0,5 136 NEGATIVO
159 FEMENINO 6 0,4 36 NEGATIVO
160 MASCULINO 4 0,1 32 NEGATIVO
161 FEMENINO 4 0,6 10 NEGATIVO
162 MASCULINO 5 0,5 90 NEGATIVO
163 MASCULINO 7 0,1 14 NEGATIVO
164 MASCULINO 5 0,3 23 NEGATIVO
165 MASCULINO 12 0,1 18 NEGATIVO
166 MASCULINO 2 0,4 115 NEGATIVO
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. - VALOR | VALOR
CODIGO GENERO EDAD PCT PCR HEMOCULTIVO

167 MASCULINO 12 5,6 4 NEGATIVO
168 MASCULINO 8 0,1 0,3 NEGATIVO
169 FEMENINO 8 0,1 10 POSITIVO
170 MASCULINO 4 0,1 165 NEGATIVO
171 FEMENINO 8 0,1 0,5 NEGATIVO
172 MASCULINO 8 0,1 13 NEGATIVO
173 MASCULINO 7 0,3 90 NEGATIVO
174 FEMENINO 7 0,1 15 NEGATIVO
175 FEMENINO 2 0,8 12 NEGATIVO
176 MASCULINO 4 0,1 28 NEGATIVO
177 FEMENINO 3 3,3 84 NEGATIVO
178 FEMENINO 10 0,1 8 NEGATIVO
179 MASCULINO 4 0,6 85 POSITIVO
180 MASCULINO 5 0,1 6 NEGATIVO
181 MASCULINO 3 0,3 13,6 NEGATIVO
182 FEMENINO 10 0,1 8 NEGATIVO
183 MASCULINO 7 0,9 56 POSITIVO
184 MASCULINO 12 0,4 22 NEGATIVO
185 FEMENINO 2 0,7 14 NEGATIVO
186 FEMENINO 9 0,3 10 NEGATIVO
187 MASCULINO 6 0,1 67 NEGATIVO
188 FEMENINO 8 0,2 143 NEGATIVO
189 MASCULINO 2 0,1 3 NEGATIVO
190 FEMENINO 9 0,1 40 POSITIVO
191 FEMENINO 11 2,4 110 NEGATIVO
192 MASCULINO 8 3,6 82 NEGATIVO
193 FEMENINO 9 0,1 64 NEGATIVO
194 FEMENINO 9 0,4 98 NEGATIVO
195 FEMENINO 7 1,6 184 NEGATIVO
196 FEMENINO 3 0,1 12 NEGATIVO
197 MASCULINO 5 0,2 14 POSITIVO
198 FEMENINO 6 0,4 36 NEGATIVO
199 MASCULINO 5 0,1 17 NEGATIVO
200 FEMENINO 9 0,5 90 NEGATIVO
201 MASCULINO 4 0,2 20 NEGATIVO
202 FEMENINO 4 11 18 NEGATIVO
203 MASCULINO 7 0,3 90 NEGATIVO
204 MASCULINO 8 0,3 18 NEGATIVO
205 MASCULINO 7 0,1 2 NEGATIVO
206 MASCULINO 4 0,8 90 POSITIVO
207 MASCULINO 12 12,3 125 NEGATIVO
208 FEMENINO 9 0,1 9 NEGATIVO
209 MASCULINO 3 0,3 67 NEGATIVO
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. - VALOR | VALOR
CODIGO GENERO EDAD PCT PCR HEMOCULTIVO

210 FEMENINO 7 0,5 21 POSITIVO
211 FEMENINO 4 0,1 3 NEGATIVO
212 MASCULINO 8 0,1 13 NEGATIVO
213 MASCULINO 4 0,2 141 NEGATIVO
214 MASCULINO 11 64 72 POSITIVO
215 MASCULINO 12 0,8 260 NEGATIVO
216 FEMENINO 2 0,3 26 NEGATIVO
217 MASCULINO 10 0,1 12 NEGATIVO
218 FEMENINO 6 3 30 NEGATIVO
219 MASCULINO 2 15 27 POSITIVO
220 FEMENINO 9 0,1 64 NEGATIVO
221 MASCULINO 3 0,4 119 NEGATIVO
222 MASCULINO 3 0,5 12,3 NEGATIVO
223 FEMENINO 2 0,2 15 NEGATIVO
224 MASCULINO 10 0,1 1,4 NEGATIVO
225 FEMENINO 8 0,8 181 NEGATIVO
226 FEMENINO 6 0,1 136 NEGATIVO
227 FEMENINO 6 1 23 NEGATIVO
228 FEMENINO 2 0,4 30 POSITIVO
229 FEMENINO 11 53 10 POSITIVO
230 FEMENINO 7 0,2 29 NEGATIVO
231 FEMENINO 2 0,8 12 NEGATIVO
232 MASCULINO 7 1,6 43 NEGATIVO
233 FEMENINO 3 0,3 24 NEGATIVO
234 MASCULINO 7 0,3 90 NEGATIVO
235 MASCULINO 6 0,1 22 NEGATIVO
236 MASCULINO 7 0,7 90 POSITIVO
237 MASCULINO 7 0,3 77 POSITIVO
238 MASCULINO 12 0,1 30 NEGATIVO
239 MASCULINO 12 0,1 2 NEGATIVO
240 MASCULINO 12 0,1 10 NEGATIVO
241 FEMENINO 3 4,1 4 POSITIVO
242 FEMENINO 4 0,1 15 NEGATIVO
243 FEMENINO 4 0,4 70 NEGATIVO
244 MASCULINO 10 0,3 30 NEGATIVO
245 MASCULINO 5 0,1 35 NEGATIVO
246 FEMENINO 9 0,2 56 NEGATIVO
247 MASCULINO 11 0,1 46 NEGATIVO
248 MASCULINO 4 0,7 154 NEGATIVO
249 MASCULINO 12 0,1 18 NEGATIVO
250 MASCULINO 7 0,2 96 POSITIVO
251 MASCULINO 5 7,8 141 NEGATIVO
252 FEMENINO 5 0,9 182 NEGATIVO
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. - VALOR | VALOR
CODIGO GENERO EDAD PCT PCR HEMOCULTIVO

253 MASCULINO 6 0,2 9 NEGATIVO
254 MASCULINO 3 2,6 245 NEGATIVO
255 MASCULINO 4 0,2 151 NEGATIVO
256 FEMENINO 2 0,8 12 NEGATIVO
257 MASCULINO 7 0,9 90 NEGATIVO
258 FEMENINO 6 0,1 35 NEGATIVO
259 MASCULINO 7 0,3 77 POSITIVO
260 FEMENINO 7 0,2 2 NEGATIVO
261 MASCULINO 4 0,7 90 NEGATIVO
262 FEMENINO 3 0,4 17 NEGATIVO
263 FEMENINO 2 1 128 NEGATIVO
264 MASCULINO 2 3 167 NEGATIVO
265 FEMENINO 3 0,1 3 POSITIVO
266 FEMENINO 9 0,1 11 NEGATIVO
267 FEMENINO 8 0,1 29 NEGATIVO
268 FEMENINO 7 0,1 43 NEGATIVO
269 FEMENINO 4 0,1 1 NEGATIVO
270 MASCULINO 5 0,4 26 NEGATIVO
271 FEMENINO 3 3,3 84 NEGATIVO
272 MASCULINO 12 0,8 18 NEGATIVO
273 MASCULINO 4 0,1 32 NEGATIVO
274 FEMENINO 6 0,1 136 NEGATIVO
275 MASCULINO 4 11 163 NEGATIVO
276 MASCULINO 3 15 52 NEGATIVO
277 MASCULINO 5 0,1 54 NEGATIVO
278 FEMENINO 8 0,6 120 NEGATIVO
279 FEMENINO 7 3,2 7 NEGATIVO
280 FEMENINO 8 0,2 2 NEGATIVO
281 MASCULINO 11 0,2 12 NEGATIVO
282 MASCULINO 11 0,2 12 NEGATIVO
283 MASCULINO 5 0,2 28 NEGATIVO
284 FEMENINO 6 0,7 33 NEGATIVO
285 FEMENINO 7 0,2 60 NEGATIVO
286 MASCULINO 10 0,8 27 NEGATIVO
287 MASCULINO 12 2,3 254 POSITIVO
288 MASCULINO 3 0,5 72 NEGATIVO
289 MASCULINO 11 93 90 POSITIVO
290 FEMENINO 2 0,8 33 NEGATIVO
201 MASCULINO 7 0,5 140 POSITIVO
292 FEMENINO 3 0,1 1 NEGATIVO
293 FEMENINO 5 0,1 2 NEGATIVO
294 MASCULINO 7 33 255 NEGATIVO
295 MASCULINO 2 0,1 15 NEGATIVO
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. - VALOR | VALOR
CODIGO GENERO EDAD PCT PCR HEMOCULTIVO

296 MASCULINO 12 0,1 51 NEGATIVO
297 FEMENINO 6 0,3 41 NEGATIVO
298 FEMENINO 3 0,3 1 NEGATIVO
299 MASCULINO 12 0,8 8 NEGATIVO
300 MASCULINO 8 0,2 6 NEGATIVO
301 MASCULINO 3 0,1 32 NEGATIVO
302 FEMENINO 8 1 20 NEGATIVO
303 FEMENINO 3 0,2 4 NEGATIVO
304 MASCULINO 2 1,3 90 POSITIVO
305 FEMENINO 5 0,1 2 NEGATIVO
306 FEMENINO 2 0,1 2 NEGATIVO
307 FEMENINO 8 0,1 5 NEGATIVO
308 FEMENINO 2 0,3 11 NEGATIVO
309 FEMENINO 3 2,3 5 NEGATIVO
310 MASCULINO 5 0,1 35 NEGATIVO
311 MASCULINO 12 0,2 98 NEGATIVO
312 FEMENINO 3 0,1 38 NEGATIVO
313 MASCULINO 11 0,1 58 NEGATIVO
314 FEMENINO 3 0,1 2 NEGATIVO
315 FEMENINO 6 23 130 POSITIVO
316 FEMENINO 4 0,1 2 NEGATIVO
317 FEMENINO 7 0,6 200 NEGATIVO
318 FEMENINO 3 0,4 17 NEGATIVO
319 MASCULINO 5 0,1 10 NEGATIVO
320 MASCULINO 2 0,1 6 NEGATIVO
321 MASCULINO 2 0,4 34 NEGATIVO
322 MASCULINO 5 45 90 POSITIVO
323 MASCULINO 7 0,1 2 NEGATIVO
324 MASCULINO 5 0,6 150 NEGATIVO
325 FEMENINO 9 0,4 16 NEGATIVO
326 FEMENINO 2 0,3 25 NEGATIVO
327 FEMENINO 8 0,3 162 NEGATIVO
328 MASCULINO 7 0,2 5 NEGATIVO
329 FEMENINO 8 0,1 19 NEGATIVO
330 FEMENINO 5 0,2 125 NEGATIVO
331 MASCULINO 5 0,1 35 NEGATIVO
332 MASCULINO 7 24 90 NEGATIVO
333 MASCULINO 8 4 82 NEGATIVO
334 FEMENINO 11 0,1 70 NEGATIVO
335 FEMENINO 9 0,1 4 NEGATIVO
336 FEMENINO 2 0,3 26 NEGATIVO
337 MASCULINO 2 0,2 14 NEGATIVO
338 MASCULINO 10 9 64 POSITIVO
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< - VALOR | VALOR
CODIGO GENERO EDAD PCT PCR HEMOCULTIVO

339 MASCULINO 7 0,1 69 NEGATIVO
340 FEMENINO 8 8 194 POSITIVO
341 FEMENINO 5 0,9 182 NEGATIVO
342 MASCULINO 2 21 81 NEGATIVO
343 FEMENINO 7 0,1 15 NEGATIVO
344 MASCULINO 5 0,1 6 NEGATIVO
345 MASCULINO 5 1,4 65 NEGATIVO
346 MASCULINO 5 0,7 0,7 NEGATIVO
347 MASCULINO 11 0,1 2 NEGATIVO
348 MASCULINO 2 0,5 9 NEGATIVO
349 MASCULINO 11 84 105 POSITIVO
350 MASCULINO 4 11 246 NEGATIVO
351 FEMENINO 11 0,7 6 NEGATIVO
352 MASCULINO 8 3,6 82 NEGATIVO
353 MASCULINO 11 0,1 46 NEGATIVO
354 MASCULINO 7 23,7 90 NEGATIVO
355 MASCULINO 8 0,2 12 NEGATIVO
356 FEMENINO 4 11 13 NEGATIVO
357 FEMENINO 3 0,3 34 NEGATIVO
358 FEMENINO 4 0,1 15 NEGATIVO
359 MASCULINO 8 0,1 2 NEGATIVO
360 MASCULINO 3 0,5 118 NEGATIVO
361 FEMENINO 2 0,3 91 NEGATIVO
362 FEMENINO 3 7,4 84 POSITIVO
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Anexo 2

Control de Calidad PCT Y PCR

ANALITO PCT
DIA FECHA HORA | NIVEL 1 | NIVEL 2 | IDS NIVEL 1 | IDS NIVEL 2
1 06/01/2012 | 7:40:00 0,3 0,5 1 -2
2 13/01/2012 | 8:00:00 0,2 0,6 -1 -1
3 20/01/2012 | 8:34:00 0,2 0,57 -1 -1
4 27/01/2012 | 7:32:00 0,3 0,71 0 0
5 03/02/2012 | 7:39:00 0,2 0,62 -1 -1
6 10/02/2012 | 10:00:00 0,2 0,68 -1 0
7 17/02/2012 | 7:50:00 0,3 0,7 1 0
8 24/02/2012 | 8:20:00 0,21 0,8 -1 1
9 02/03/2012 | 7:50:00 0,2 0,81 -1 1
10 09/03/2012 | 8:09:00 0,2 0,82 -1 1
11 16/03/2012 | 7:22:00 0,2 0,58 -1 -1
12 23/03/2012 | 7:34:39 0,26 0,6 0 -1
13 30/03/2012 | 9:00:00 0,2 0,64 -1 -1
14 06/04/2012 | 9:27:00 0,3 0,67 1 0
15 13/04/2012 | 8:05:00 0,31 0,72 1 0
16 20/04/2012 | 7:45:00 0,29 0,76 1 1
17 27/04/2012 | 8:40:00 0,3 0,8 1 1
18 04/05/2012 | 7:55:00 0,3 0,75 1 0
19 11/05/2012 | 8:50:00 0,2 0,82 -1 1
20 18/05/2012 | 8:25:00 0,24 0,8 0 1
21 25/05/2012 | 7:49:00 0,2 0,8 -1 1
22 01/06/2012 | 7:58:43 0,3 0,98 1 2
23 08/06/2012 | 8:20:00 0,25 1 0 3
24 15/06/2012 | 9:17:52 0,21 0,8 -1 1
25 22/06/2012 | 8:55:00 0,3 0,69 1 0
26 29/06/2012 | 9:00:00 0,3 0,7 1 0
27 06/07/2012 | 8:00:00 0,2 0,8 -1 1
28 13/07/2012 | 9:02:00 0,32 0,6 1 -1
29 20/07/2012 | 8:52:00 0,24 0,72 0 0
30 27/07/2012 | 8:25:00 0,3 0,74 1 0
31 03/08/2012 | 7:50:00 0,27 0,68 0 0
32 10/08/2012 | 9:25:00 0,24 0,62 0 -1
33 17/08/2012 | 11:00:00 0,21 0,7 -1 0
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DIA FECHA HORA | NIVEL 1 | NIVEL 2 | IDS NIVEL 1 | IDS NIVEL 2
34 24/08/2012 | 9:00:00 0,18 0,5 -1 -2
35 31/08/2012 | 7:15:00 0,29 0,44 1 -2
36 07/09/2012 | 9:20:00 0,34 0,82 1 1
37 14/09/2012 | 9:48:00 0,27 0,6 0 -1
38 21/09/2012 | 8:20:00 0,2 0,73 -1 0
39 28/09/2012 | 7:45:00 0,13 0,86 -2 1
40 05/10/2012 | 8:15:00 0,3 0,64 1 -1
41 12/10/2012 | 7:52:00 0,37 0,72 2 0
42 19/10/2012 | 8:02:00 0,24 0,8 0 1
43 26/10/2012 | 7:20:00 0,19 0,68 -1 0
44 02/11/2012 | 8:00:00 0,34 0,59 1 -1
45 09/11/2012 | 8:40:00 0,15 0,64 -2 -1
46 16/11/2012 | 9:20:00 0,3 0,7 1 0
47 23/11/2012 | 7:41:00 0,38 0,76 2 1
48 30/11/2012 | 8:02:00 0,29 0,82 1 1
49 07/12/2012 | 8:23:00 0,18 0,59 -1 -1
50 14/12/2012 | 8:44:00 0,27 0,6 0 -1
51 21/12/2012 | 9:05:00 0,32 0,6 1 -1
52 28/12/2012 | 9:26:00 0,37 0,71 2 0
N1 N2

X 0,26 |0,7035

DS 0,06 0,11

cv 23,25 | 15,87
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ANALITO PCR
DIA FECHA HORA |NIVEL 1 |NIVEL 2| IDS NIVEL 1 | IDS NIVEL 2
1 06/01/2012 7:40:00 5 16,9 -2 -2
2 13/01/2012 8:00:00 4,8 18 -2 0
3 20/01/2012 8:34:00 5,3 22 -1 4
4 27/01/2012 7:32:00 6,2 17 0 -1
5 03/02/2012 7:39:00 4,5 18 -2 0
6 10/02/2012 | 10:00:00 51 18,5 -2 0
7 17/02/012 7:50:00 5,7 18,3 -1 0
8 24/02/2012 8:20:00 6,1 17,9 -1 -1
9 02/03/2012 7:50:00 6,8 19,1 0 1
10 09/03/2012 8:09:00 59 18,6 -1 0
11 16/03/2012 7:22:00 4,6 18,1 -2 0
12 23/03/2012 7:34:39 59 17,6 -1 -1
13 30/03/2012 9:00:00 6 19,9 -1 1
14 06/04/2012 9:27:00 6,42 19,2 0 1
15 13/04/2012 8:05:00 7,2 18,3 0 0
16 20/04/2012 7:45:00 5,26 17,5 -1 -1
17 27/04/2012 8:40:00 5,8 16,7 -1 -2
18 04/05/2012 7:55:00 7,01 19,2 0 1
19 11/05/2012 8:50:00 8,22 17,8 1 -1
20 18/05/2012 8:25:00 7,23 18,2 0 0
21 25/05/2012 7:49:00 7,56 18,9 1 0
22 01/06/2012 7:58:43 6,95 18,3 0 0
23 08/06/2012 8:20:00 6,84 19,2 0 1
24 15/06/2012 9:17:52 8,62 18,5 2 0
25 22/06/2012 8:55:00 7,23 18,2 0 0
26 29/06/2012 9:00:00 8,01 16,8 1 -2
27 06/07/2012 8:00:00 7,85 18,2 1 0
28 13/07/2012 9:02:00 7,6 17,9 1 -1
29 20/07/2012 8:52:00 7 18,733 0 0
30 27/07/2012 8:25:00 7,23 19,6 0 1
31 03/08/2012 7:50:00 8,2 19,833 1 1
32 10/08/2012 9:25:00 6,92 19,52 0 1
33 17/08/2012 | 11:00:00 7 20 0 2
34 24/08/2012 9:00:00 7,3 18,2 0 0
35 31/08/2012 7:15:00 8,1 17,8 1 -1
36 07/09/2012 9:20:00 7,64 17,9 1 -1
37 14/09/2012 9:48:00 8,21 17,48 1 -1
38 21/09/2012 8:20:00 6,92 17 0 -1
39 28/09/2012 7:45:00 8,21 18,1 1 0
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DIA FECHA HORA |NIVEL 1 |NIVEL 2| IDS NIVEL 1 | IDS NIVEL 2
40 05/10/2012 8:15:00 8,4 18,4 1 0
41 12/10/2012 7:52:00 8,78 19,233 2 1
42 19/10/2012 8:02:00 7,93 18,7 1 0
43 26/10/2012 7:20:00 8,01 18,4 1 0
44 02/11/2012 8:00:00 7,85 17,98 1 0
45 09/11/2012 8:40:00 7,23 17,65 0 -1
46 16/11/2012 9:20:00 5,99 19,2 -1 1
47 23/11/2012 7:41:00 6,232 20,75 -1 2
48 30/11/2012 8:02:00 6,474 18,6 0 0
49 07/12/2012 8:23:00 6,716 18,7 0 0
50 14/12/2012 8:44:00 6,958 19 0 1
51 21/12/2012 9:05:00 7,2 18,85 0 0
52 28/12/2012 9:26:00 7,442 17,89 1 -1
N1 N2
X 6,8777 18,468
DS 1,09 0,99
Ccv 15,88 5,35

68




Control PCR Nivel 1

10,14

3Ds
5,05 2D5
7.96 1Ds
E
=}
=]
c -
£ 6,87 Media
g
8
5,78 1 -1D5s
4,65 - 205
25 -3Ds
1 3 5 7 5 1113 15 17 19 21 23 25 27 29 31 33 35 37 39 41 43 45 47 49 51
Dias

Control PCR Nivel 2

21,43 - 3Ds
“ 20,75
20,44 - 205
19,45 1DS
]
€
%
‘E 18 46 Media
¥
E
8
17,47 -1Ds
16
16,48 -2Ds
15,49 -3Ds

1 3 5 7 5 11 153 15 17 1% 21 23 25 27 25 31 33 35 37 39 41 43 45 47 45 51

Dias

69




Anexo 3

Control de Calidad Hemocultivo

IEDAD DE LUCHA CONTRA EL CANCER

50[.(-’

ECUADOR

NUCLEO DE QUITO

Av. Eloy Alfaro y los Pinos 4
5.0 2419775/ 2419-776 / 2419-778 | 2419-780
Casilla: 17-11-4965 C.C.I.

[l

CONTROL DE CALIDAD HEMOCULTIVOS

. De cada caja de 50 botellas para la toma de hemoculivo, se

escogen 2 botellas al azar, se los incuba en el equipo
BACTEC durante 5 dias, esperando resultados negativos,
obteniendo esto, se puede proceder a utilizar el lote analizado,

de lo contrario serd desechado.

. Cada 15 dias se toma un hemocultivo negativa al azar, pars

ser sembrado en un medio de agar sangre-meCoankey por 43

horas, para asegurarse que el cultivo realmente fue negativo.
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Anexo 4

Cartas de Autorizacion

3«/\ "‘AA“A"QD‘ v Tox 20 S,’t 2 L2610
" Pontificia Universidad Catélica del Ecuador
ESCUELA DE BIOANALISIS ———
2 e
i v Telf: 593 -2 - 2991645
Quito - Ecuador

e \(}unhﬁ/,
A 4

Quito, 15 de febrero de 2013
0000044185
20183 ey

"”:" ‘ 5 ﬁ_% '1%’3

Senor, Doctor
Whcieo de Q"“

RAMIRO HIDALGO
Director Médico del Hospital SOLCA QUITO
Presente.-

De mi consideracién:

Por medio de la presente, solicito a usted una autorizaciéon para las sefioritas
Paola Espinosa y Carolina Peralta; egresadas de la Licenciatura de Bioanalisis
Clinico de la Escuela de Bioanalisis de la Pontificia Universidad Catolica del
Ecuador, Quito (PUCE), las mismas que se encuentran desarrollando su
disertacion.

Para cumplir con este requisito se necesita obtener y recolectar doscientos datos
de pacientes pediétricos oncolégicos de las siguientes determinaciones:

— Procalcitonina
— Proteina C Reactiva (PCR)
— Hemocultivo

Se mantendrd absoluta confidencialidad de los pacientes y datos

proporcionados ya que serdn de uso exclusivo para el desarrollo de la
disertacion.

Lcda. Delia Maria Sosa G.
Docente,

Escuela de Bioanalisis - PUCE
Telf: (593-2) 2991700 Ext.1052
dmsosag@puce.edu.ec; ailed_airam@puce.edu.ec
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-~ Pontificia Universidad Cat6lica del Ecuador
ESCUELA DE BIOANALISIS P ——

Apartado postal 17-01-2184
Fax: 593 - 2 - 299546
Telf: 593 - 2 - 2991645

Quito, 15 de febrero de 2014° "

N

Yoayan

Senor, Doctor

CARLOS BUENO
Jefe de Laboratorio Clinico del Hospital SOLCA QUITO
Presente.-

De mi consideracion:

Por medio de la presente, solicito a usted una autorizacién para las sefioritas
Paola Espinosa y Carolina Peralta; egresadas de la Licenciatura de Bioanalisis
Clinico de la Escuela de Bioanalisis de la Pontificia Universidad Catolica del
Ecuador, Quito (PUCE), las mismas que se encuentran desarrollando su
disertacion

Para cumplir con este requisito se necesita obtener y recolectar doscientos datos
de pacientes pediatricos oncolégicos de las siguientes determinaciones:

— Procalcitonina

— Proteina C Reactiva (PCR)

— Hemocultivo

Se mantendrd absoluta confidencialidad de los pacientes y datos

proporcionados ya que seran de uso exclusivo para el desarrollo de la
disertacion.

Sin otvo particular quedo de usted muy atentamente

Lcda. Delia Maria Sosa G.

{
Docerte, [ L i
Escueia de Bioanalisis - PUCE A / S ;
Telf: (593-2) 2991700 Ext.1052 / 1y

dmsosag@puce.edu.ec; ailed_airam@puce.edu.ec
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Anexo 5

Formato Documento de

Confidencialidad

Quito, 15 de febrero de 2013

Sefor, Doctor
CARLOS BUENO

Jefe de Laboratorio Clinico del Hospital de Solca Nicleo de Quito

Presente.-

Yo, Paola Espinosa, de nacionalidad Ecuatoriana, con Cédula de Identidad No. 1717128126.
Yo, Carolina Peralta, de nacionalidad Ecuatoriana, con Cédula de Identidad No. 1719108217.

En nuestra capacidad de estudiantes de la Escuela de Bioandlisis de la Pontificia Universidad
Catolica del Ecuador, por el presente documento declaramos: Que nos obligamos a guardar
confidencialidad sobre toda la informacién obtenida en la base de datos denominada DATALAB, y

asegurando la integridad tanto de los pacientes como de la misma Institucién

Entendernos que el incumplimiento de confidencialidad, podrian implicar sanciones de parte de la

institucion hacia nosotras.

Atentamente.

‘%ﬂb £ 3):017%&3 Ao

—“Paola Espifiosa ofina Peralta
1717128126 1719108217

~
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