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RESUMEN

Objetivo: Determinar si la proteina ¢ reactiva tiene valor como predictor de sepsis en

pacientes gran quemados en el Hospital Belén de Trujillo.

Material y métodos: Estudio de pruebas diagndsticas, retrospectivo, observacional, en 98
pacientes gran quemados. Se calcularon la sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo, negativo. Se aplico el test de chi cuadrado y se determiné el area bajo la curva para
PCR.

Resultados: El grupo de gran quemados con sepsis tuvo un promedio de superficie corporal
y una frecuencia de diabetes mellitus significativamente mayor que el grupo sin sepsis
(p<0.05). La sensibilidad y especificidad de la proteina c reactiva como predictor de sepsis
en pacientes gran quemados fue de 85% y 88% respectivamente. El valor predictivo positivo
y valor predictivo negativo de la proteina ¢ reactiva como predictor de sepsis en pacientes
gran quemados fue de 73% y 94% respectivamente. El area bajo la curva de proteina ¢
reactiva como predictor de sepsis en pacientes gran quemados fue de 84%.

Conclusiones: La proteina c reactiva tiene valor como predictor de sepsis en pacientes gran
quemados en el Hospital Belén de Truijillo.

Palabras Claves: Proteina c reactiva, sepsis, gran quemados.



ABSTRACT

Objective: To determine if c-reactive protein has value as a predictor of sepsis in patients

with severe burns at Hospital Belén de Truijillo.

Material and methods: Retrospective, observational, diagnostic study of 98 burned patients.
We calculated sensitivity, specificity, positive predictive value, negative. The chi square test

was applied and the area under the curve for PCR was determined.

Results: The group of large burns with sepsis had an average body surface area and a
significantly higher frequency of diabetes mellitus than the group without sepsis (p <0.05).
The sensitivity and specificity of c-reactive protein as a predictor of sepsis in large-burn
patients was 85% and 88%, respectively. The positive predictive value and negative
predictive value of c-reactive protein as a predictor of sepsis in large-burn patients was 73%
and 94%, respectively. The area under the c-reactive protein curve as a predictor of sepsis in

heavily burned patients was 84%.

Conclusions: C-reactive protein has value as a predictor of sepsis in patients with severe

burns at Hospital Belén de Trujillo.

Key words: C-reactive protein, sepsis, large burned.



INDICE GENERAL

PORTADA

PAGINA DE DEDICATORIA
PAGINA DE AGRADECIMIENTO
RESUMEN

ABSTRACT

INTRODUCCION

MATERIAL Y METODOS
RESULTADOS

DISCUSION

CONCLUSIONES
RECOMENDACIONES

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ANEXOS

03

04

05

06

08

15

24

30

34

35

37

42



l. INTRODUCCION

1.1 Marco tedrico:

La quemadura grave representa una lesion a la piel u otro tejido organico la cual es
causada principalmente por el calor o la radiacion, la radioactividad, la electricidad, la
friccion o el contacto con productos quimicos. con el consiguiente dafio de la misma
poniendo en peligro la vida del paciente por la permanencia del riesgo de sepsis y la falla
multisistémica progresiva. La cicatrizacion en las etapas tardias, da lugar a temibles
deformaciones estéticas y funcionales. La piel normal cumple funciones de sensibilidad,
proteccion del medio ambiente y termorregulacién. La pérdida de una parte sustancial de
la piel es incompatible con la vida?. Las quemaduras constituyen un problema
importante de salud pablica en diferentes paises y los aspectos epidemioldgicos varian
de una comunidad a otra. En paises desarrollados como Estados Unidos, ocurren
anualmente dos millones de accidentes por quemaduras, de los cuales 130,000 requieren
hospitalizacion y aproximadamente 70,000 son atendidos en los centros especializados
de quemados®*. En paises de América Latina se estiman alrededor de 300 pacientes
quemados por cada 100,000 habitantes al afio. En Chile, la tasa de hospitalizacién por
quemaduras alcanza a 37.5 por 100,000 habitantes y la tasa de mortalidad a 2.6 por
100,000 habitantes. De este total, 2/3 corresponden a pacientes pediatricos. Un nimero

menor es producto de accidentes laborales, agresiones y maltrato®®.

Se debe determinar la extension de la quemadura para establecer la severidad e iniciar el
manejo; para ello existen varios métodos: se puede utilizar la regla de la palma, en donde
la superficie anterior de la mano del paciente representa 1% de superficie corporal y esto
se compara con el area quemada. Otro método es la regla de los nueves, cada extremidad
inferior 18%, cada extremidad superior 9%, térax anterior y posterior 18%, abdomen 9%,

region lumbar 9%, cabeza 9% y region genital 1%78°,



Una quemadura altera las funciones normales de la piel, es suficiente con que el estrato
cdrneo se altere, para que pierda su capacidad de barrera. La persistencia de una herida
no cicatrizada determina la evolucion final del paciente. En efecto, es la herida abierta la
que perpetla alteraciones metabolicas, compromete los mecanismos inmunitarios, induce
deplecion protéica y desnutricion, y abre las puertas para la sepsis que culmina en la falla
organica multiple, comun denominador de las muertes en los pacientes con quemaduras

severasi®1112,

Posterior a la agresion térmica se activan mediadores inflamatorios como histamina,
leucotrienos, tromboxano e interleucinas sobre la estructura endovascular de la zona
afectada, aumentando la permeabilidad vascular, con esto el paso de plasma, electrolitos
y agua al espacio extravascular; posteriormente se genera pérdida del tono vasomotor, lo
que aumenta el edema del tejido lesionado; ademas la pérdida de la barrera cutanea genera

aumento de pérdidas insensibles!34,

Nuevos agentes antimicrobianos de amplio espectro fueron desarrollados en el sentido de
inhibir la flora bacteriana y minimizar la incidencia de sepsis y de shock séptico, estos
avances han reducido la morbilidad y mortalidad. Ademéas se ha demostrado que la
reseccion precoz de la escara aumenta las tasas de sobrevida en los pacientes con
quemaduras de grandes extensiones; es decir, la escision quirdrgica precoz de la herida
por quemadura es eficaz en la disminucion de las complicaciones sépticas!>®. La
microbiota de cada unidad de quemados tiene caracteristicas especificas y depende
fundamentalmente de la politica de tratamiento que se utilice y de las medidas que se
apliquen en la prevencion y tratamiento de la infeccion y la sepsis. Estos elementos
forman parte de las caracteristicas del servicio y pueden ser determinantes en el

comportamiento del ecosistema y en la aparicion de resistencia frente a antibidticos®’.

Actualmente los gérmenes patdgenos que se encuentran con mas frecuencia en la herida
son en primer lugar las bacterias gram positivas, tales como Estafilococo dorado
resistente a meticillina y las bacterias gram negativas como el complejo Acinetobacter

baumannii—calcoaceticus, Pseudomonas aeruginosa y especies de Klebsiella. Estos



ultimos patdgenos son notables por su creciente resistencia a una amplia serie de agentes

antimicrobianos®®®.

La Proteina C Reactiva (PCR) es una proteina perteneciente a la familia de las
pentraxinas. En los sujetos sanos presenta unos niveles sanguineos de 1mg/L, es el
prototipo de los reactantes de fase aguda. Su concentracién puede aumentar méas de 100
veces por encima de su nivel normal en respuesta a infecciones o procesos inflamatorios.
Es sintetizada por los hepatocitos en respuesta a procesos que desencadenan la cascada
inflamatoria y producen interleucina 1, interleucina 6 y factor de necrosis tumoral alpha
(TNF-a)?%2!, La PCR es un marcador de inflamacion, sensible pero no especifico, que
aumenta claramente después de cualquier tipo de estimulo inflamatorio. Los niveles de
PCR en plasma se elevan a partir de las 6-12 horas del inicio del proceso inflamatorio y
se normalizan, en ausencia de complicaciones, a los 2 dias?>2>24, Puede ser Gtil por tanto
como marcador de infeccién bacteriana y como monitorizacion de la respuesta
terapéutica. En personas sanas el nivel en plasma de PCR es habitualmente menor a
1mg/L, menor de 3mg/L en el 90% de los casos y menor de 10mg/L en el 96%%>%:27, La
PCR se ha medido histéricamente mediante inmunoturbidimetria e inmunofelometria
ambas Utiles para detectar inflamacion o infeccion activa, con una deteccion limite
inferior de 3mg/L. No son técnicas con una sensibilidad suficiente para detectar los

valores que hacen referencia al riesgo vascular?®2°,

En vista de este problema se han disefiado técnicas inmunoquimicas para incrementar la
sefial detectable Las técnicas empleadas para detectar estos niveles sanguineos de PCR
son un método ELISA con anticuerpos policlonales y otro de LATEX, con eficacia

similar al compararlos entre si**31:%2,

Pileri D, et al (Italia, 2011); desarrollaron una investigacion con el objetivo de precisar
la utilidad de la proteina c reactiva respecto al prondstico de aparicién de sepsis en
pacientes con diagndéstico de gran quemado, por medio de un disefio seccional transversal
en el que se incluyeron a 21 pacientes de los cuales 9 desarrollaron sepsis durante su

estancia hospitalaria; observando que el promedio de Proteina C Reactiva fue

10


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pileri%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21991143

significativamente mas elevado en el grupo que presento sepsis respecto al grupo que no

lo presentd (p<0.05); con valores de 15 mg/l y de 8 mg/I respectivamente®3.

Jeschke M, et al (Canada, 2013); desarrollaron un estudio con el objetivo de precisar la
utilidad de la proteina c reactiva en relacion con la aparicion de sepsis en pacientes gran
quemados, por medio de un disefio seccional transversal en el que se incluyeron a 918
pacientes pediatricos, observando correlacion positiva entre los valores del marcador
inflamatorio y la extension de la superficie corporal afectada (p<0.05); asi mismo se
registraron valores de la proteina significativamente méas elevados en los pacientes

quemados con sepsis que en los no sépticos (p<0.05)%.

Egea J, et al (Espafia, 2015); desarrollaron una investigacion con la finalidad de precisar
la utilidad de la proteina ¢ reactiva en relacién con la prediccion de sepsis en pacientes
gran quemados por medio de un disefio de pruebas diagnoésticas en el que se incluyeron
a 17 pacientes ingresados a cuidados intensivos; encontrando que la exactitud pronostica
para el desarrollo de sepsis ofrecido por la proteina c reactiva fue de 0.75% [IC 95%
0.58 a 0.90]; p=0.003)%.

Rosanova M, et al (Argentina, 2015); llevaron a cabo un estudio con la finalidad de
precisar la utilidad de la proteina ¢ reactiva como marcador prondstico de sepsis en
pacientes gran quemados, por medio de un disefio retrospectivo de pruebas diagnosticas
en el que se incluyeron a 48 pacientes atendidos en cuidados criticos, de los cuales el
66% de pacientes desarrolld sepsis en algin momento de su estancia hospitalaria y el
17% presento mortalidad intrahospitalaria; observando que el promedio de los valores de
proteina c reactiva en esta muestra fue de 96.7 mg/L; con una sensibilidad de 100% y un

valor predictivo positivo de 67%.°
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1.2 Identificacion del Problema.

En nuestra realidad sanitaria; el Hospital Belén de Trujillo pertenece al sistema del
Ministerio de Salud constituye un centro de referencia ; y en relacién a la atencién de
los pacientes gran quemados; cuenta con ambientes especificos en el Servicio de
Cirugia General en el cual es posible ofrecer el tratamiento de esta patologia y
monitorizar la evolucion de estos pacientes; por otro lado cuenta con el Servicio de
Laboratorio microbioldgico y de bioquimica desde donde es posible llevar a cabo el
dosaje sérico de la proteina c reactiva; habiendo sido atendidos durante el periodo
Enero — Diciembre 2015 un aproximado de 14 casos de pacientes gran quemados en

el medio sanitario correspondiente.

1.3. Justificacién

Considerando que las quemaduras son una patologia de prevalencia e incidencia
constante en nuestro medio, siendo el paciente gran quemado una condicion de
emergencia que requiere de un manejo particular por tratarse de un paciente critico con
elevado riesgo de mortalidad lo cual condiciona un periodo de permanencia
hospitalaria frecuentemente prolongado, circunstancia que lo predisponen sumado al
potencial riego de desnutricion, a la aparicion de sepsis Yy bacteriemia con punto de
partida de maltiples focos como el cutaneo, respiratorio, urinario; siendo la aparicion
de infecciones una de las complicaciones que incrementa considerablemente el riesgo
de mortalidad, resulta por lo mismo necesario el identificar a todos aquellos marcadores
gue nos permitan predecir de manera precoz el riesgo de desarrollar sepsis con miras a
instalar la estrategia antibidtica de la manera mas oportuna y precoz posible, siendo la
proteina c reactiva una variable potencialmente accesible en cuanto a su valoracién en
nuestro medio sanitario 'y tomando en cuenta que no existen estudios similares es que

nos planteamos la realizacion del presente estudio.

12



1.4. Problema:

¢Tiene la proteina ¢ reactiva utilidad como predictor de sepsis en pacientes gran

quemados en el Hospital Belén de Trujillo durante el periodo 2011 — 2015?

1.5. Objetivos:

Objetivos generales:

++ Determinar si la proteina c reactiva tiene valor como predictor de sepsis en pacientes

gran quemados en el Hospital Belén de Trujillo.

Objetivos especificos:

¢ Determinar si los pacientes gran quemados que presentaron sepsis, tuvieron relacion

con la superficie corporal y frecuencia en los pacientes con diagnostico de diabetes

mellitus.

+ Determinar la sensibilidad y la especificidad de la proteina c reactiva como predictor

de sepsis en pacientes gran quemados.

¢ Determinar el valor predictivo positivo y negativo de la proteina c reactiva como

predictor de sepsis en pacientes gran quemados.

¢ Determinar la exactitud pronostica de la proteina ¢ reactiva como predictor de sepsis

en pacientes gran quemados.

13



1.6. Hipotesis:

Hipotesis nula (Ho):

La proteina c reactiva no tiene valor como predictor de sepsis en pacientes gran

guemados en el Hospital Belén de Truijillo.

Hipdtesis alterna (Ha):

La proteina c reactiva tiene valor como predictor de sepsis en pacientes gran

guemados en el Hospital Belén de Truijillo.

14



1. MATERIAL Y METODO:

2.1 Poblaciones:

Poblacion Universo:

Pacientes quemados atendidos en el Servicio de Cirugia General del Hospital
Belén de Trujillo durante el periodo 2011 — 2015.

Poblaciones de Estudio:

Pacientes quemados atendidos en el Servicio de Cirugia General del Hospital

Belén de Trujillo durante el periodo 2011 — 2015 y que cumplieron con los

siguientes criterios de seleccion:

2.2Criterios de seleccion y exclusion:

e Criterios de Inclusion:

% Pacientes con diagndstico de gran quemados®’.

Superficie Corporal Quemada (SCQ) superior al 25%
en adultos de segundo y/o tercer grado de quemadura;
0 al 20% en edades extremas.

Quemaduras profundas superiores al 10%.
Quemaduras que afectan a cara y/o cuello.
Quemaduras por inhalacion.

Traumatismo asociado.

Quemaduras en pacientes con enfermedades de base

graves (ASA Il o mayor).

15



¢+ Pacientes mayores de 15 afios.

+» Pacientes de ambos sexos.

+«+ Pacientes a quienes se haya realizado dosaje de proteina C

reactiva.

« Pacientes en cuyas historias clinicas se encuentre la

informacidn necesaria para definir las variables en estudio.

e Criterios de Exclusion

+* Registro de PCR mayor de las 72 horas de estancia del paciente
desde su ingreso hospitalario.

+¢+ Pacientes con hepatopatia cronica.

X/

% Pacientes con desnutricidn cronica.

o

Pacientes con sindrome nefrético.

e

AS

Pacientes con enteropatia pierde proteinas.

‘0

Pacientes con enfermedades autoinmunes: lupus eritematoso

D)

sistémico, artritis reumatoide, enfermedad mixta del tejido
conectivo, esclerodermia, vasculitis de pequefios, medianos o

grandes vasos ¢

2.3. Muestra:

Unidad de Analisis

Estuvo constituido por cada paciente gran quemado en el Servicio de Cirugia
General del Hospital Belén de Trujillo durante el periodo 2011 — 2015 y que

cumplieron con los criterios de inclusion y exclusién.
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Unidad de Muestreo

Estuvo constituido por la historia clinica de cada paciente gran quemado en el
Servicio de Cirugia General del Hospital Belén de Trujillo durante el periodo

2011 — 2015 y que cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion.

Tamano muestral:

Para la determinacion del tamafio de muestra se utilizé la formula para estudios

de una sola poblacion:

No= Z2% o peqe
E2
Donde:

no: Tamano inicial de muestra

Za.: Coeficiente de confiabilidad; el cual es de 1.96 para un nivel de confianza de 95%

para la estimacion.

pe: Prevalencia hospitalaria estimada segun revision bibliografica de la variable en

estudio (sepsis en quemados): 0.05 (5%)%
ge -1-pe
pege: Variabilidad estimada.

E: Error absoluto o precision. En este caso se expresé en fraccion de uno y sera de 0.05 (5%).

17



OBTENEMOS:

No = (1.96)2 (pe) (ge)

(0.05)?
n =98 pacientes gran quemados.

De los cuales 26 pacientes presentaron Sepsis y 72 no presentaron sepsis.
2.4.Disefio de estudio:

Tipo del Estudio:
¢+ Observacional
¢ Retrospectivo
<+ Transversal

« Analitico

Disefio Especifico:

TIEMPO

DIRECCION DE LA INVESTIGACION

18



2.5.Variables:

VARIABLE

Sepsis

Proteina c reactiva

Edad

Sexo

Procedencia

Diabetes mellitus

Anemia

Tiempo de

enfermedad

Extension de la

guemadura

TIPO

ESCALA

INDICADORES

VARIABLE DEPEDIENTE

CUALITATIVA NOMINAL

HISTORIA
CLINICA

VARIABLE INDEPENDIENTE

Cuantitativa

INTERVINIENTE

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Discreta

Discreta

Nominal

Discreta

Nominal

Nominal

Discreta

Discreta

Historia clinica

Historia clinica

Historia clinica

Historia clinica

Historia Clinica

Historia Clinica

Historia Clinica

Historia Clinica

INDICES

SI-NO

mg/L

ARoS

Femenino —

Masculino

Urbano — Rural

Si—No

Si—No

Dias

%

19



2.5.1 Definiciones operacionales:

% Paciente gran quemado: Para éste trabajo de investigacion, se ha tomado en

cuenta los criterios de Gueugniaud PY y colaboradores®”

o Superficie Corporal Quemada (SCQ) superior al 25% en adultos de
segundo o tercer grado de quemadura; o al 20% en edades extremas.

o Quemaduras profundas superiores al 10%.

o Quemaduras que afectan a cara y/o cuello.

o Quemaduras por inhalacion.

o Traumatismo asociado.

o Quemaduras en pacientes con enfermedades de base graves (ASA Il o

mayor).

% Proteina c reactiva: Para fines de la presente investigacion se consideraran

valores elevados a concentraciones superiores a 6 mg/L. *.

%+ Sepsis en pacientes quemados: Para la presente investigacion se tomaran en
cuenta para la definicion de sepsis, los criterios de la Asociacion Americana de

Quemados; segun los siguientes haremos*®:

Sepsis debera ser considerada cuando 3 0 mas de los siguientes criterios se cumplan:
1. Temperatura > 39°C 0 < 36.5 °C
2. Taquicardia > 110 latidos por minuto
3. Taquipnea > 25 respiraciones por minuto
4. Trombocitopenia < 100000 plaquetas por ul.
5. Hiperglucemia en ausencia de diabetes: > 200 mg/dI
6. No existe tolerancia por via oral: distension abdominal, residuo gastrico

elevado, diarrea.

20



Asociado a esto, se documentara la infeccién cuando se cumpla algunos de los

siguientes criterios:

X/
L X4

X/
L X4

2.6 Proceso

1.

1. Cultivo positivo.
2. Muestra de tejido patologico.

3. Respuesta a antibidticos

Sensibilidad: Probabilidad que tiene un enfermo de dar un resultado positivo

en dicha prueba®.

Especificidad: Probabilidad que tiene una persona sin la enfermedad de
interés de dar un resultado negativo en dicha prueba®’.

Valor predictivo negativo: Probabilidad que tiene una persona con la prueba

diagndstica positiva de tener la enfermedad®’.

Valor predictivo positivo: Probabilidad que tiene una persona que ha

resultado negativa en la prueba diagndstica de no tener la enfermedad®’.

Exactitud diagnostica: Se valorara para la presente investigacion por medio

de la determinacion del area bajo la curva®.

de captacion de informacion:

Ingresaron al estudio los pacientes quemados atendidos en el Servicio de
Cirugia General del Hospital Belén de Trujillo durante el periodo 2011 — 2015
y que cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion; se solicitara la
autorizacion para la recoleccion de datos, la cual fue brindada por la Unidad
de Apoyo a la Docencia e Investigacion del Hospital correspondiente. Se
acudié a la oficina de estadistica del hospital para reconocer los numeros de
historias clinicas de los pacientes quemados hospitalizados durante el periodo

de estudio.
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Se acudio al archivo de historias clinicas para identificar el expediente
correspondiente, que cumpla con los criterios de seleccion. Se verifico dentro
de la historia los criterios para clasificar al paciente segln la definicion
operacional de sepsis, por otro lado, se registraron los valores de la proteina c
reactiva; se considerd el primer registro de este marcador obtenido en la
historia clinica obtenido durante las primeras 72 horas de estancia del paciente

desde su ingreso hospitalario.

Se incorporaron las variables obtenidas en la hoja de recoleccion de datos
correspondiente; hasta completar el tamafio muestral requerido (Anexo 1). Se
continud con el llenado de la hoja de recolecciéon de datos. Se recogid la
informacién de todas las hojas de recoleccion de datos con la finalidad de
elaborar la base de datos respectiva para proceder a realizar el analisis

respectivo.

2.7. Andlisis e interpretacion de la informacion:

El registro de datos que estuvieron consignados en las correspondientes

hojas de recoleccion de datos y procesados utilizando el paquete estadistico

SPSS V 23.0, los que luego fueron presentados en cuadros de entrada simple

y doble, asi como gréficos de relevancia.

Estadistica Descriptiva:

Se obtuvieron datos de distribucion de frecuencias para las variables

cualitativas las cuales se presentaron en tablas y graficos

correspondientes.

22



Estadistica Analitica

Se hizo uso de la prueba estadistico Chi Cuadrado para las variables
cualitativas; para verificar la significancia estadistica de las
asociaciones encontradas con las variables en estudio; las asociaciones
fueron consideradas significativas si la posibilidad de equivocarse fue
menor al 5% (p < 0.05).

Estadigrafo propio del estudio:

Se determind la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y
valor predictivo negativo para diferentes valores de la proteina C
reactiva; para encontrar el de mayor validez predictor de sepsis en
pacientes quemados. Se realizo el célculo del area bajo la curva para
determinar la exactitud pronostica del marcador. Se determind el riego

relativo correspondiente.

SEPSIS EN GRAN QUEMADOS

Sl NO
PCR Elevada A B
PCR No elevada C D
« Sensibilidad: ala+c.
+«» Especificidad: d/b+d.

X/
%*

Valor predictivo positivo: a/a+b.

% Valor predictivo negativo: d/c+d

X/
o

Area bajo la curva.
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2.8. Aspectos éticos:

La presente investigacion contara con la autorizacion del comité de Investigacion y
Etica del Hospital Belén de Trujillo y de la Universidad Privada Antenor Orrego.
Debido a que fue un estudio de pruebas diagndsticas en donde solo se recogeran datos
clinicos de las historias de los pacientes; se tomo en cuenta la declaracion de Helsinki
Il (Numerales: 11,12,14,15,22 y 23)*L,

11.- RESULTADOS

Durante el periodo de estudio correspondiente a los afios 2011 -2015 se registraron un total
de 256 pacientres gran quemados en el Hospital Belen de Trujillo; por muestreo aleatorio
simple se escogieron los pacientes que integraron la muestra de nuestro estudio constituida
por 98 pacientes con diagnostico de gran quemados; al realizar el analisis inicial en la Tabla
1 se realiza el andlisis de las variables confusoras observando que no se encontraron
diferencias significativas para las variables edad, sexo, procedencia, tiempo de enfermedad,
creatinina, hipertension arterial, ni anemia; encontrando diferencias significativas
Unicamente para las variables diabetes mellitus y porcentaje de superficie corporal afectada;
luego se procedio verificar la interaccidn entre los valores de proteina c reactiva respecto al
desenlace sepsis en gran quemados; en la Tabla 2 se verifican los valores de sensibilidad y
especificidad de la proteina c reactiva en relacion con el desenlace sepsis, observando que
los valores fueron 85% y 88% respectivamente; en la Tabla 3 se verifican el valor predictivo
positivo y negativo de la proteina ¢ reactiva en relacion con el desenlace sepsis, observando
que los valores fueron 73% y 94% respectivamente; en la Tabla 4 se verifica el area bajo la
curva de la proteina c reactiva en relacion con el desenlace sepsis, observando que los valores
fueron 84%.
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Tabla N° 01. Caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio Hospital Belén de

Trujillo periodo 2011 — 2015:

Caracteristicas

Sepsis (N=26)

No sepsis (n=72)

Significancia

Sociodemogréaficas

Edad:

- Promedio

- D. estandar
- Rango

Sexo:
- Masculino
- Femenino

Procedencia:
- Urbano
- Rural

Tiempo enfermedad (horas):
- Promedio

- D. estandar

- Rango

Area superficie quemada (%):
- Promedio

- D. estandar

- Rango

Creatinina:

- Promedio

- D. estandar
- Rango

42.8
14.8
(28 — 56)

16(62%)
10 (38%)

22 (85%)
4 (15%)

3.6
1.4
(2-5)

39.4
12.8
(27 - 52)

2.9
1.2
(1.7 - 4.1)

40.6
17.7
(23 -57)

43 (59%)
29 (41%)

62 (87%)
10 (13%)

3.2
1.7
(2-5)

25.8
10.3
(15 — 36)

2.5
1.1
(1.4 —3.6)

T student: 1.08
p>0.05

Chi cuadrado:
2.18
p>0.05

Chi cuadrado:
1.94
p>0.05

T student: 1.04
p>0.05

T student: 2.86
p<0.05

T student: 1.04
p>0.05
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Hipertension arterial:

- Si
- No

Diabetes mellitus:
- Sj
- No

Anemia:
- Sj
- No

PCR
- Promedio

- D. estandar
- Rango

5(19%)
21 (81%)

2 (8%)
24 (92%)

3 (12%)
23 (88%)

46.6
34
(6 —96)

1(2%)
71 (98%)

5 (7%)
67 (93%)

7 (10%)
65 (90%)

24
23
(6 —48)

Chi cuadrado: 2.8
p>0.05

Chi cuadrado:
412
p<0.05

Chi cuadrado:
2.56
p>0.05

T de student: 6.78
p<0.05

FUENTE: HOSPITAL BELEN TRUJILLO - Archivo de historias clinicas: 2011- 2015.
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Tabla N° 02: Sensibilidad y especificidad de la proteina c reactiva como predictor de

sepsis en pacientes gran quemados Hospital Belén de Trujillo periodo 2011 — 2015:

PCR Sepsis

Si No Total
>48 mg/ 22 8 30
<48 mg/L 4 64 68
Total 26 72 98

FUENTE: HOSPITAL BELEN TRUJILLO-Archivo historias clinicas: 2011- 2015.

= Sensibilidad: 85%

= Especificidad: 88%
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Grafico 1: Curva trazada utilizando los valores de sensibilidad y del complemento de

la especificidad segun los diferentes puntos de corte de PCR:

AREA BAJO LA CURVA

120

100 /

80

60
40
ZO/

0 20 40 60 80 100 120

==4¢==CURVA ROC DE PCR

AREA BAJO LA CURVA: 0.84

Significa que un paciente seleccionado aleatoriamente del grupo con sepsis tendra en el 84%
de las veces un valor de PCR superior respecto a un paciente elegido al azar del grupo sin
sepsis.

Valores entre 0,5y 0,69: exactitud baja para la prueba en estudio.

Valores entre 0,7 y 0,89: exactitud intermedia para la prueba en estudio.

Valores mayores de 0,9: exactitud alta para la prueba en estudio.
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Tabla N° 03: Valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de la proteina c
reactiva como predictor de sepsis en pacientes gran quemados Hospital Belén de
Trujillo periodo 2011 — 2015:

PCR Sepsis

Si No Total
>48 mg/ 22 8 30
<48 mg/L 4 64 68
Total 26 72 98

FUENTE: HOSPITAL BELEN TRUJILLO-Archivo historias clinicas: 2011- 2015.

= Valor predictivo positivo: 73%

= Valor predictivo negativo: 94%

= Chi Cuadrado: 87.4

= p<0.01.
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IV. DISCUSION:

En los dltimos afios, la cantidad de pacientes quemados criticamente ha aumentado,
principalmente debido a accidentes en el lugar de trabajo y en menor medida, a los
intentos de suicidio. La mejora en atencion prehospitalaria y detecciéon precoz de
complicaciones inmediatas relacionados con las lesiones por quemaduras han hecho
que la sepsis sea la principal causa de muerte para estos pacientes si sobreviven las

primeras 24 h.

La respuesta fisiopatologica de un organismo a una lesion por quemadura es liberar
sustancias proinflamatorias, en la mayoria de los casos que conducen a sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica (SIRS) y sus manifestaciones clinicas. Esta compleja
situacion, en la que multiples estimulos generan los mismos sintomas, hace que el
diagnostico de sepsis sea dificil y requiera el uso de criterios estrictos adaptado a la
poblacién de quemados. En la actualidad, existen marcadores bioquimicos no
especificos que acompafian al SIRS, sin embargo, su utilidad en el diagnostico de la
sepsis en pacientes gravemente quemados no esta bien definidos.

En la Tabla N° 1 podemos observar algunos datos representativos respecto a ciertas
variables intervinientes como la condicion de edad, género, procedencia, tiempo de
enfermedad, hipertension arterial y anemia sin verificar diferencias significativas
respecto a ellas en ambos grupos de estudio; todo lo cual caracteriza uniformidad lo
que representa un contexto apropiado para efectuar comparaciones y minimizar la
posibilidad de sesgos. Estos hallazgos son coincidentes con los descrito por Pileri D,
et al®® en Italiaen el 2011 y Rosanova M, et al®® en Argentina en el 2015; quienes
tampoco registran diferencia respecto a edad, genero, tiempo de enfermedad y niveles

de hemoglobina entre los pacientes de uno u otro grupo de estudio.

Sin embargo, también es posible observar que la superficie de extension de la
guemadura y la frecuencia de diabetes mellitus si son significativamente distintos entre

los pacientes con o sin sepsis, siendo mayores en el primer grupo. Egea J, et al®® en

30


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pileri%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21991143
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rosanova%20MT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25622159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Egea-Guerrero%20JJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26665138

Espafia en el 2015y Jeschke M, et al** en Canada en el 2013;  quienes reconocen
al igual que en nuestro analisis que a mayor extension de la quemadura y mayor
frecuencia de diabetes mellitus es mayor es el riesgo de desarrollar sepsis para

pacientes gran quemados.

En la tabla N° 2 y 3 se distribuye a los pacientes segun la presencia de sepsis
encontrando para la proteina ¢ reactiva con un punto de corte de 48 mg/L, como
mejores valores a la especificidad y valor predictivo negativo con cifras de 88% y
94% respectivamente en tanto que se observa como valores menos favorecidos a la
sensibilidad y valor predictivo positivo con cifras de 85% y 73% ; siendo estas cifras
utiles desde el punto de vista clinico y ademas el valor calculado alcanza la
significancia estadistica requerida lo que le confiere utilidad para su aplicacion

rutinaria.

En relacion a los referentes bibliogréficos identificados podemos observar la serie de
Pileri D, et al en Italia en el 2011 quienes precisaron la utilidad de la proteina c
reactiva respecto al prondstico de aparicion de sepsis en pacientes con diagndstico de
gran quemado, en un disefio seccional transversal en 21 pacientes observando que el
promedio de proteina c reactiva fue significativamente mas elevado en el grupo que
presento sepsis respecto al grupo que no lo presentd (p<0.05); con valores de 15 mg/I

y de 8 mg/I respectivamente®,

Mostramos también las tendencias expresadas por Rosanova M, et al en Argentinaen
el 2015 quienes precisaron la utilidad de la proteina ¢ reactiva como marcador
prondstico de sepsis en gran quemados, en un disefio retrospectivo de pruebas
diagnosticas en 48 pacientes de los cuales el 66% de pacientes desarroll6 sepsis;
encontrando para la proteina c reactiva una sensibilidad de 100% y un valor predictivo
positivo de 67%3°.
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En el Grafico N° 1 se determina el area bajo la curva para la PCR; que es una
representacion grafica y aritmética sobre la exactitud predictora tomando como
referencia los diferentes puntos de corte de este marcador; lo que permite el disefio de
una curva que delimita un area que representa la posibilidad de que un gran quemado
con sepsis tenga valores superiores de PCR que un paciente sin sepsis, y esta fue de

84% correspondiendo a una exactitud predictiva intermedia.

Resultan también de utilidad las conclusiones a las que llega Egea J, et al en Espafia
en el 2015 quienes precisaron la utilidad de la proteina ¢ reactiva en relacion con la
prediccion de sepsis en pacientes gran quemados en un disefio de pruebas diagndsticas
en 17 pacientes; encontrando que la exactitud pronostica para el desarrollo de sepsis
ofrecido por la proteina c reactiva fue de 75% [IC 95% 0.58 a 0.90]; p=0.003)%¢.

Por otra parte reconocemos las tendencias descritas por Jeschke M, et al en Canada
en el 2013 quienes precisaron la utilidad de la proteina c reactiva en relacion con la
aparicion de sepsis en pacientes gran quemados, en un disefio seccional transversal en
918 pacientes pediatricos, observando que se registraron valores de la proteina
significativamente mas elevados en los pacientes quemados con sepsis que en 10s no

sépticos (p<0.05)%.

Dentro de la realizacion de éste trabajo, por ser retrospectivo posee ciertas limitaciones,
tales como: con frecuencia estan sujetos a sesgos, mide solo de manera indirecta
el riesgo de la enfermedad, generalmente estudian una 0 muy pocas variables y son

inapropiados para medir variables intermedias o0 modificadas en el tiempo.

Por presentar variables asociadas tanto al valor de PCR, el paciente gran quemado
quien presenta 0 no diagndstico de Sepsis, el estudio podria contar con un analisis
multivariado, teniendo en cuenta que éste se obvia, cuando se construyen modelos de
dependencia en la realizacion del anélisis de sensibilidad del modelo, esto es examinar
si se obtienen resultados similares cuando se han empleado diferentes modelos o se han

hecho diferentes supuestos para el analisis.
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En el presente trabajo se pudieron encontrar ciertas limitaciones en cuanto a los
permisos para poder revisar las historias clinicas de los pacientes gran quemados, de
los cuales, muchas de éstas historias clinicas se encontraron incompletas sobre todo en
lo que respecta a los examenes de laboratorio en el ingreso al hospital. Entre otras
limitaciones, se puede encontrar la falta de monitorio en los exdmenes de laboratorio
diario y/o semanal. De igual manera, no se encontré un calculo preciso en un gran
numero de historias clinicas, en la toma de la superficie corporal quemada implicada

en el paciente gran quemado.
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V. CONCLUSIONES

1.-El grupo de gran quemados con sepsis tuvo un promedio de superficie corporal y

una frecuencia de Diabetes mellitus significativamente mayor que el grupo sin sepsis.

2.-La sensibilidad y especificidad de la Proteina C Reactiva con punto de corte 48,
como predictor de sepsis en pacientes gran quemados fue de 85% y 88%

respectivamente.

3.-El valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de la Proteina C Reactiva
con punto de corte de 48, como predictor de sepsis en pacientes gran quemados fue de

73% y 94% respectivamente.

4.-El &rea bajo la curva de Proteina C Reactiva como predictor de sepsis en pacientes

gran quemados fue de 84%.
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VI. RECOMENDACIONES

1. Nuevos estudios multicéntricos, prospectivos y con mayor tamafio muestral en
posteriores series debieran llevarse a cabo para corroborar la utilidad de este marcador

analitico en el contexto patoldgico correspondiente.

2. Considerando que la proteina C reactiva es una variable de sencilla determinacion,
econdmica, no invasiva y que puede valorarse de manera rutinaria; seria conveniente
valorar su inclusion en las guias de préctica clinica de gran quemados como elemento
de valoracion pronostica inicial para la toma de decisiones en la administracion de

recursos en estos pacientes.

3. Nuevos marcadores clinicos y analiticos como predictores de sepsis y otros
desenlaces de interés como mortalidad y estancia hospitalaria prolongada en

pacientes gran quemados, deberan llevarse a cabo.

4. EIl presente trabajo sirve como inicio o base para el ejercicio o emprendimiento de
nuevos informes en el seguimiento y deteccion de PCR, pudiéndose agregar
marcadores clinicos para la deteccion de sepsis en gran quemado.

5. Se debe plantear la necesidad de un departamento de Unidad de Gran Quemados,
dentro de cada hospital y/o uno en particular, en el cual pueda ser atendido y no
referido a otros centros de mayor complejidad por el hecho de no poseer los

requerimientos para el manejo del paciente.
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6. Dentro del manejo del paciente gran quemado, es necesario recalcar que éste requiere
de un completo equipo multidisciplinario en el cual no solamente sea liderado por el
Cirujano plastico, sino, ademas, el equipo de UCI, Nutricion y Psiquiatria ya que a lo
largo de éste tema se ha podido observar que el manejo y recuperacion del paciente

gran quemado llega a ser complejo.

7. Dentro de nuestra formacion como profesionales de la salud, éste trabajo ademés de
servir de base para el inicio de nuevos estudios, es importante recalcar que es el
primer estudio acerca de éste marcador proinflamatorio en los pacientes gran
guemados, por lo que da pie a una investigacion continua, sobre todo para el

enriquecimiento profesional con el cual poder beneficiar a la poblacion.
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VIIl. ANEXOS

ANEXO N° 01

Valor de la proteina c reactiva como predictor de sepsis en pacientes gran quemados

en el Hospital Belén de Trujillo del periodo 2011 — 2015.

Fecha............oooiii HCNC®......oovi
l. DATOS GENERALES:

1.1. Edad: afios

1.2. Sexo: (M) (F)

1.3. Procedencia: (Urbana) (Rural) (Urbana/Rural)
1.4. Tiempo de enfermedad:

1.5. Peso: kg.

1.6. Talla: cm

1.7. IMC: %

1.8. Area de superficie quemada: %
1.9. Comorbilidades: (Si) (NO)

1.10.
1.11.
1.12.
1.13.

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

1.9.1.1.  Hipertension arterial: (SI) (NO)
1.9.1.2.  Diabetes mellitus: (SI) (NO)
1.9.1.3. Insuficiencia Renal: (SI) (NO)
1.9.1.4. Insuficiencia Cardiaca: (SI) (NO)
1.9.15. Otros:

Hb: g/dL
Hto: %
VCM: fL
HCM: _  pg
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1.14. TP:

1.15. TPT:
1.16. VHS:
1.17. Leucocitos: mm
1.18. Electrolitos:
1.19. Gases arteriales:
1.20. Transaminasas:
1.20.1. AST; Ul
1.20.2. ALT: Ul
1.21. Orina completa:
1.21.1. Urea:
1.21.2. Creatinina:
1.21.3.Ph:
1.22. PCR: mg/ L
1.23. Glucosa: mg/ dL
1. EVOLUCION:

Sepsis: Si () No ( )

Resultado de cultivo:

Germen aislado:
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ANEXO 02:

CRITERIOS DE SEPSIS EN QUEMADOS
SEGUN LA ASOCIACION AMERICANA DE QUEMADOS

TABLE 1. American Burn Association Criteria
for Sepsis

Sepsis should be considered when three or more of the
following criteria are met:

1. Temperature: > 39°C or < 36.5°C
2. Progressive tachycardia: > 110 beats/min
3. Progressive tachypnea:

a. > 25 breaths/min not ventilated

b. Minute ventilation > 12L/min ventilated

4. Thrombocytopenia (not applied until 3 d after initial
resuscitation): < 100,000/uL

5. Hyperglycemia (in the absence of preexisting diabetes
mellitus)

a. Untreated plasma glucose > 200 mg/dL or equivalent
mM/L

b. > 7 U of insulin/hr IV drip

c. Significant resistance to insulin > 25% increase in
insulin requirement over 24 hr)

6. Inability to continue enteral feedings > 24 hr
a. Abdominal distension
b. High gastric residuals (residuals two times feeding rate)
c. Uncontrollable diarrhea (> 2,500mL/d)
Documented infection when any of these criteria are met:
1. Positive culture
2. Pathologic tissue source

3. Clinical response to antimicrobials

Reproduced with pemission from Greenhalgh et al (5).
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