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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar si la eosinopenia tiene utilidad como predictor de mortalidad en nifios
con sepsis severa del Hospital Belén de Trujillo, en el periodo Enero del 2010 — Diciembre
2015.

MATERIAL Y METODO: Un Estudio retrospectivo, observacional, de pruebas diagnosticas,
en 104 pacientes, divididos en 2 grupos: Pacientes con sepsis severa fallecidos (34 pacientes) y
sobrevivientes (70 pacientes). Se calculo la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo
y negativo para determinar aquel que ofreciera mayor validez predictiva de mortalidad. Se
aplico el test de Chi Cuadrado, T Student y la curva Roc. Se utilizé los paquetes estadisticos a
base del SPSS 23.0.

RESULTADOS: La edad promedio fue 29,6 meses, y para el grupo de fallecidos 14,12 meses
(Cl:8,6 — 19,6 DS: 15,8). Se encontrd un 47,8% con respecto a la distribucion de eosinopenia
y su mortalidad, con una sensibilidad de 65%, especificidad de 66% (p <0,05). El area bajo la
curva fue de 0.71, se consiguieron puntos de corte de 0,21%, 0,26%, 0,35%, para la eosinopenia,
cuyos valores de la sensibilidad, especificidad, Valor predictivo positivo y Valor predictivo
negativo; para 0,21% fueron 62%, 67%, 37% Yy 38%, para 0,26% fueron 65%,66%,34% Yy 35;
y finalmente, para 0,35% fueron 71%, 63%, 37% Yy 29% respectivamente;

CONCLUSIONES: El porcentaje de eosinéfilos, fueron significativamente bajos en el grupo
de los fallecidos cuando son comparados con el otro grupo. La Eosinopenia tiene utilidad como
predictor de mortalidad en nifios con sepsis severa, aunque con exactitud intermedia.

PALABRAS CLAVES: Eosinopenia, sepsis severa.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine the utility of eosinopenia as a predictor of mortality in children

with severe sepsis in Hospital Belen de Trujillo, in the period January 2010 - December 2015.

MATERIAL AND METHODS:

Retrospective, observational, diagnosis test study to aplicate in 104 patients, that were divided
into 2 groups: death patients for severe sepsis 34 patients) and survivos (70 patients).We
calculated the sensivity, specificity, positive and negative predictive value. We applied the Chi
Square test, T Student and the area under the curve. We used SPSS 23.0 statistical.

RESULTS: The mean age was 29.6 months, and the group who dies14.12 months (CI: 8.6 to
19.6 SD 15.8). It was found a 47.8% with regard to the distribution of Eosinopenia and mortality,
with a sensitivity of 65%, specificity of 66% (p <0.05). The area under the curve was 0.71,
cutoffs of 0.21%, 0.26%, 0.35%, for Eosinopenia, the values of sensitivity, specificity, positive
predictive value and negative predictive value were achieved; to 0.21% were 62%, 67%, 37%
and 38%, to 0.26% were 65%, 66%, 34% and 35; and finally to 0.35% were 71%, 63%, 37%
and 29% respectively.

CONCLUSIONS: The percentage of eosinophils were significantly lower in the group of death
when compared with the other group. The Eosinopenia was useful as a predictor of mortality in

children with severe sepsis, but with intermediate accuracy.

KEYWORDS: Eosinopenia, sepsis severa.
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l. INTRODUCCION

La sepsis en pediatria constituye una de las principales causas de mortalidad a
nivel mundial. A pesar de los grandes avances en el conocimiento de su fisiopatologia, una
mejora en su pronostico no descansa en la esperanza del descubrimiento de nuevas
terapéuticas, sino en el uso mas efectivo y puntual de las ya existentes, situando al

diagnostico y tratamiento precoz como los pilares principales de su manejo!?2,

La incidencia, morbilidad y mortalidad de la sepsis la convierten en un
importante problema sanitario que requiere la adopcion de medidas especificas dirigidas a

tomar conciencia del problema*>®,

En la infancia se ha encontrado una incidencia de 56-60/100.000 nifios, que es
mucho mas alta en menores de 1 afio (500- 900/100.000), disminuyendo posteriormente
(20/100.0 00)"8°.

La sepsis se define como un Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica
(SRIS) en presencia, 0 como resultado, de infeccion sospechada o confirmada. El espectro
clinico de la sepsis comienza cuando una infeccién sistémica o localizada producen una
afectacion sistémica, y pueden progresar desde una sepsis a sepsis grave, a shock séptico y

por ultimo a la muerte!®!12,
Como sucede en adultos también la incidencia parece estar aumentando, e

relacion con el aumento de la supervivencia de recién nacidos de muy bajo peso y de nifios

con enfermedades crénicas®®14.
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Existe una significativa diferencia al aplicar las definiciones en el adulto y el nifio, la de
mayor transcendencia recae en que la taquicardia y polipnea son signos de comun
presentacién en un gran namero de estados patologicos en el nifio, por lo tanto en pediatria
se requiere que al menos las anormalidades en el conteo de leucocitos o la temperatura estén

presentes!®1®

El reconocimiento temprano de un estado de sepsis con disfuncion de érganos (sepsis
severa y shock séptico) estara apoyado en sutiles hallazgos clinicos, en un nifio que cumple
los requisitos de un Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica. Las manifestaciones
pueden variar en funcién del tiempo de evolucién de la infeccion, el microorganismo causal

y el estado previo de salud del paciente'®?’.

Podemos resumir que todas ellas son consecuencia de alguno de los siguientes hechos:
inflamacion sistémica, disfuncion cardiovascular, disponibilidad de oxigeno disminuida o
metabolismo tisular alterado. La hipotension no es necesaria para el diagnostico clinico del
shock séptico, sin embargo, su presencia en un nifio con sospecha clinica de infeccion es

confirmatoria®®®°,

Los sistemas de valoracion de gravedad son herramientas para cuantificar
objetivamente la situacion clinica del paciente. Sirven para predecir el pronostico, para
evaluar y comparar la eficacia y eficiencia de distintos tratamientos o unidades de cuidados
intensivos y para relacionar la gravedad de la enfermedad con el coste y la duracion del

ingreso en la unidad de cuidados intensivos pediatricos??1:22,

Los sistemas de valoracion mas utilizados estan basados en el analisis del estado
fisiologico del paciente y la existencia de factores clinicos de riesgo. Estas puntuaciones de
gravedad se han desarrollado basandose en que, en general, los nifios que tienen variables

fisiologicas mas alteradas son los que tienen mas probabilidades de morir?324,
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Estos sistemas presentan la limitacion que la puntuacion varia segun los medios
técnicos que disponga cada unidad de cuidados intensivos y que su aplicacion suele implicar

el uso de tiempo el cual es muy escaso en este &mbito?>2,

Los eosinofilos son leucocitos similares a los neutrofilos en tamafio (8 a 15um), su
diferencia radica en que tienen un nicleo bilobulado y un citoplasma granular que se tifie
de un color rosado caracteristico con eosina o colorantes similares. Se diferencian a partir
de precursores de la medula 6sea bajo el control de diversas citocinas, principalmente de la
interleucina 5 (IL-5), la IL- 3 y el factor estimulante de colonias de granulocitos-

macrdfagos?’.

El recuento normal de eosindfilos en sangre periférica es menor de 50-500
células/s/mm3 (generalmente menos del 3% del total de los leucocitos) aunque algunos
autores dan valores de normalidad mayores de hasta 700/mm?3. Los eosinofilos deben ser
reclutados permanentemente de la circulacién, de acuerdo con un patron que difiere, en
condiciones normales, respecto de lo que acontece frente al desarrollo de procesos

inflamatorios®®2°,

Los mecanismos que controlan los niveles de eosinéfilos durante la infeccion aguda,
en un contexto de estrés agudo comprometen la mediacion de glucocorticosteroides
suprarrenales y las catecolaminas enddgenas. Ademas, la respuesta inicial de los eosinéfilos
a un estado de sepsis, se interpreta como el resultado de un secuestro periférico rapido de
eosindfilos de la circulacion central. Parte del secuestro podria atribuirse a la migracion de
los eosintfilos en el sitio inflamatorio, probablemente por sustancias quimiotacticas

liberadas durante la inflamacion aguda®°.
La eosinopenia puede guiar a los médicos en sus decisiones clinicas y puede

proporcionar informacion dindmica que permita orientar el complejo manejo de los

pacientes criticamente enfermos. Todavia no se han establecido los valores 6ptimos de corte
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eosinofilos y pueden ser diferentes seguin el escenario clinico y la sitio y la etiologia de la

infeccion®132,

Abidi K, et al (Marruecos, 2011); llevaron a cabo una investigacion con la finalidad
de precisar la influencia de la eosinopenia respecto al pronostico de mortalidad
intrahospitalaria en pacientes pediatricos por medio de un estudio de pruebas diagndsticas
prospectivo en el que se incluyeron a 200 pacientes, siendo la mortalidad de 28%;
encontrando que el promedio de recuento de eosindfilos fue significativamente inferior en
el grupo de fallecidos respecto de los sobrevivientes (p<0.05); tomando como punto de
corte el valor de eosinofilos inferior a 40 células por mm?; observando que el riesgo de
mortalidad fue significativo con valores inferiores al punto de corte (OR:1.85; IC 95%
1.01-3.42; p= 0.046)%.

Lopez I, et al (Espafia, 2011); desarrollaron una investigacion con la finalidad de
precisar la utilidad del recuento de eosindfilos en sangre periférica en relacion al prondstico
de mortalidad en pacientes pediatricos con diagnostico de sepsis severa en el que se
incluyeron a 244 pacientes; encontrando que la exactitud pronostica para eosinofilos fue
de 0,72; siendo el mejor punto de corte de 10 eosindfilos/pl; con una sensibilidad: el 64,8%
y especifidad: el 70,9%. En pacientes de areas clinicas el area bajo la exactitud diagnostica
fue de 0,80, con punto de corte ideal de 9 eosindfilos/pl; en pacientes quirtrgicos el area

bajo la curva es de 0,53, con punto de corte de 54 eosinofilos/pl®,

Abidi K, etal (Marruecos, 2011); desarrollaron un estudio con el objetivo de precisar
la utilidad de la eosinopenia en relacién a la prediccion de sepsis severa en pacientes
criticos, por medio de un disefio de pruebas diagndsticas en el que se incluyeron a 177
pacientes; definiendo la eosinopenia como valores inferiores a 50 células por mm?,
encontrando una exactitud pronostica de 89%; con una sensibilidad de 80% Yy una

especificidad de 91% respectivamente; cuando se considerd el punto de corte valores
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inferiores a 40 células por mm?, se encontrd una exactitud pronostica de 84%; con una

sensibilidad de 80% Yy una especificidad de 80% respectivamente®,

Alkan B, et al (lrak, 2011); desarrollaron una investigacion con el objetivo de
precisar la utilidad de la eosinopenia en relacion al prediccién de sepsis severa por medio
de un disefio de pruebas diagndsticas retrospectivo en el que se incluyeron a 878 pacientes
pediatricos; en 521 de ellos se confirmd la presencia de sepsis severa y en 355 se descarto
esta condicidn; 19 pacientes con sepsis fallecieron; tomando como punto de corte de
eosinopenia valores inferiores a 50 células por mm3, se encontrd una exactitud prondstica

de 67%); siendo la sensibilidad y especificidad de 63% y 78% respectivamente (p<0.05)%.

Kim Y, et al (Corea, 2013); desarrollaron un estudio con el objetivo de precisar la
utilidad de la eosinopenia en relacién con el pronostico de supervivencia en pacientes
pediatricos con diagnostico de sepsis severa por medio de un estudio de pruebas
diagnosticas retrospectivo en el que se incluyeron a 150 pacientes; observando que el
promedio del recuento de eosindfilos fue significativamente inferior en el grupo de
pacientes fallecidos en comparacidn con los sobrevivientes; siendo el mejor punto de corte
el recuento de eosindfilos inferior a 15 células por mm?® o menos de 0.25% del recuento
celular total; condicionando este referente un riesgo significativo de mortalidad: OR 2.96;
p =0.008%.

Por ultimo, en América Latina, sélo se ha registrado el estudio de Merino C, et al
(Chile, 2012); quienes realizaron un estudio del recuento absoluto de eosin6filos como
marcador de mortalidad en pacientes con sepsis severa y shock séptico en cuidados
intensivos, por medio de un estudio prospectivo de cohortes en el que estudiaron a 240
pacientes; encontrando que el recuento de eosindfilos en los pacientes que fallecieron fue
menor que en los sobrevivientes, ademas se observé un area bajo la curva de 0.81 (IC 0.76-
0.87) %,
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P

JUSTIFICACION

La sepsis severa es uno de los motivos mas frecuentes de atencion en los servicios
de emergencia pediatricos de nuestro medio; siendo una condicién patoldgica cuya
evolucion puede llegar a ser ominoso, lo que dependera de la pronta intervencion por
el equipo sanitario en las primeras horas en los que el paciente es abordado; en este
sentido existe un interés creciente en relacion al empleo de indicadores que permitan
valorar el prondstico de estos pacientes lo mas tempranamente posible asi como que
permitan guiar las decisiones terapéuticas relacionadas con la reanimacion ya sea con el
uso de fluidos o vasopresores. En la actualidad existe evidencia que respalda la utilidad
de parametros hematoldgicos de las lineas celulares sanguineas y dentro de ellos la
eosinopenia; que permiten precisar la gravedad en esta patologia. Tomando en cuenta
que la delimitacion de esta variable en la practica clinica habitual es factible en la
mayoria de servicios de emergencias de nuestro medio y ademas es sencilla de definir
respecto a otras escalas con similares funciones es que nos planteamos la siguiente

interrogante.

ROBLEMA CIENTIFICO

¢ Tiene la eosinopenia utilidad como predictor de mortalidad en nifios con sepsis severa

del Hospital Belén de Trujillo?

HIPOTESIS

Hipotesis alterna (Ha): La eosinopenia tiene utilidad como predictor de mortalidad en

nifos con sepsis severa.

Hipotesis nula (Ho): La eosinopenia no tiene utilidad como predictor de mortalidad

en nifios con sepsis severa.
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OBJETIVOS

e OBJETIVOS GENERALES:

— Determinar que la eosinopenia tiene utilidad como predictor de mortalidad en
nifios con sepsis severa del Hospital Belén de Trujillo.

e OBJETIVOS ESPECIFICOS:

— Determinar la sensibilidad, especificidad que la eosinopenia tiene utilidad como

predictor de mortalidad en nifios con sepsis severa.

— Determinar el valor predictivo negativo, valor predictivo positivo y exactitud
pronostica que la eosinopenia tiene utilidad como predictor de mortalidad en nifios

con sepsis severa.

— Determinar el punto de corte de la eosinopenia con menor valor como predictor de

mortalidad en nifios con sepsis severa.
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Il. MATERIAL Y METODOS

2.1. POBLACION DE ESTUDIO

—~ POBLACION DIANA:
El presente estudio tuvo como poblacion diana al total de nifios con diagndstico
de sepsis severa atendidos en el Departamento de Pediatria del Hospital Belén de
Trujillo en el periodo de Enero del 2010-Diciembre 2015.

— POBLACIONES DE ESTUDIO:
Es aquella parte de la poblacién diana que cumplieron con los siguientes criterios

de inclusion:

2.2. CRITERIOS DE SELECCION:

— Criterios de inclusion:

1. Nifios con sepsis severa diagnosticados con criterios clinicos y de
laboratorio.

2. Nifos de entre 1 mes a 15 afos.

3. Nifios de ambos sexos.

— Criterios de exclusién:

1. Nifios quienes fueron transferidos a otros nosocomios.
2. Nifios con historia clinica incompleta.
3. Nifios con comorbilidades agudas que pudieron causar potencialmente

riesgo de shock cardiogénico; shock hipovolémico o shock anafilactico.
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4. Nifios con apalasia medular.
5. Nifios con diagndstico de leucemia.
6. Nifios con diagnostico de infestacion parasitaria.
7. Nifios con reaccion alérgica.
3.2. MUESTRA

— Unidad de Analisis

Estuvo constituido por cada nifio con diagndstico de sepsis severa atendido en el

Departamento de Pediatria del Hospital Belén de Trujillo en el periodo 2010- 2015 y

que cumplan con los criterios de seleccion.

— Unidad de Muestreo

Se recolectaron los datos de la historia clinica de cada nifio con diagnostico de
sepsis severa atendido en el Departamento de Pediatria del Hospital Belén de Trujillo

en el periodo 2010- 2015 y que cumplan con los criterios de inclusion.

— Tamafo Muestral:

Para la determinacion del tamafio de muestra se utilizo la siguiente formula

estadistica®®:

No= Z o?pe ge

E2
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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 estimada segun revision bibliogréfica de la variable en estudio
(Sepsis en pacientes pediatricos) : 0.07 ©

ge=1-pe
pege: Variabilidad estimada.

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

Reemplazando los valores, obtenemos:

No = (1.96)* (pe) (ge)

(0.05)>

No= 104

2.4. DISENO DE ESTUDIO

Tipo de estudio:

El estudio sera analitico, observacional, de pruebas diagnoésticas, retrospectivas.
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Disefio Especifico:

MORTALIDAD EN SEPSIS SEVERA

S NO
EOSINOPENIA a b
NO EOSINOPENIA c d

Sensibilidad:

Especificidad:

ala+c.

d/b+d.

Valor predictivo positivo: a/a+b.

Valor predictivo negativo: d/c+d

Exactitud diagnostica: a+d/a+b+c +d

2.5. VARIABLES Y ESCALAS DE MEDICION:

VARIABLE TIPO ESCALA INDICADOR INDICES
DEPENDIENTE ES
Mortalidad Cualitativa Nominal H. clinica Si—No
VARIABLE INDEPENDIENTE:
Eosinopenia

Cualitativa Nominal H. clinica Si- No
VARIABLE INTERVINIENTE
Edad Cuantitativa Discreta H. clinica Afios
Sexo Cualitativa Nominal H. clinica Masculino —

Femenino
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DEFINICIONES OPERACIONALES:

Mortalidad: Fallecimiento de paciente hasta el momento de su alta.

Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS):
Presencia al menos de 2 de los siguientes 4 criterios (uno de ellos debe ser

temperatura o recuento leucocitario anormal) 39
1. Temperatura central > 38,5°C 0 < 36°C

2. Taquicardia > 2 DS sobre el valor normal o bradicardia p < 10 (en

ausencia de estimulos externos, medicamentos
cronicos o estimulos dolorosos)

3. Frecuencia respiratoria > 2DS sobre el valor normal o ventilacion

mecanica en un proceso agudo

4. Leucocitosis o leucopenia segun edad o > 10% de formas inmaduras.

Sepsis:

SRIS en la presencia de infeccién sospechada o probada causada por cualquier
patdgeno o sindrome clinico asociado a alta probabilidad de infeccién. La
evidencia de infeccion incluye hallazgos positivos al examen fisico, de

laboratorio o de imagenes®.

Sepsis severa:
Sepsis mas uno de los siguientes: disfuncién cardiovascular o sindrome de
distress respiratorio agudo o dos o mas disfunciones de érganos diferentes a los

primeros®°.
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— Eosinopenia: Es considerada cuando los valores de eosindfilos en sangre
periférica son inferiores a 50 mm3; en el presente estudio se utilizaran valores
inferiores de 0.25% del porcentaje total de eosinéfilos debido a que estd en
relaciéon a la mortalidad; ademas, se tomara en cuenta el hemograma que
represente el porcentaje de eosindfilos mas disminuido durante toda la estancia
hospitalaria del paciente3>37,

2.6. PROCEDIMIENTOS:

Con el permiso del Comité Institucional de Etica en Investigacion del Hospital
Belén de Trujillo, se identificaron las historias clinicas de nifios con diagndstico de sepsis
severa atendidos en su Departamento de Pediatria en el periodo Enero 2010 - Diciembre

2015 y que cumplan con los siguientes criterios de inclusion, luego se procedio a:

1. Seleccionar por muestreo aleatorio simple las historias clinicas pertenecientes al
estudio; precisando el porcentaje de eosinéfilos periféricos.

2. Los datos pertinentes y el desenlace en el estudio (mortalidad intrahospitalaria o
no) se incorporara en la hoja de recoleccion de datos (Ver anexo 1).

3. Con la informacién obtenida de las hojas de recoleccion de datos, se procedi6 al

analisis estadistico respectivo.

2.7. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS:

La técnica de recoleccion de datos fue la observacion, ésta permitié encontrar los
datos requeridos para el llenado de las variables investigadas en la ficha de recoleccion

de datos que fue el instrumento necesario para este trabajo.

2.8. PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE LA INFORMACION:
— Los datos consignados en las correspondientes hojas de recoleccion fueron

procesados utilizando el paquete estadistico SPSS V 23.
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— Estadistica Descriptiva: La informacion obtenida es presentada en cuadros de

entrada simple y doble, asi como en gréficos de relevancia.

— Estadistica analitica: Se aplicé el test de chi cuadrado para establecer la relacion
entre ambas variables cualitativas tomando en cuenta el mejor punto de corte para

el Indice de shock como pronostico de mortalidad en pacientes con sepsis severa.

— Estadigrafo de estudio: Se determind la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo y valor predictivo negativo y exactitud pronostica de la
eosinopenia en relacion a mortalidad por medio del calculo del area bajo la curva
(CURVA ROC). Si la posibilidad de equivocarse es menor al 5% (p<0.05) se

asumira resultados significativos.

2.9. ETICA

La presente investigacion contd con la autorizacion del Comité Institucional de
Etica en Investigacion del Hospital Belén de Trujillo y de la Universidad Particular
Antenor Orrego. Debido a que es un estudio de pruebas diagnosticas en donde solo se
recogieron datos de las historias clinicas; se tomara en cuenta la confidencialidad de

éstos con sus respectivos resultados y conclusiones.
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IV. RESULTADOS

Durante el periodo comprendido entre Enero del 2010 y Diciembre del 2015, se evalud
una muestra de 104 pacientes con sepsis severa atendidos en el departamento de Pediatria del
Hospital Belén, poblacion que cumplid con los criterios de inclusion del presente trabajo; ellos
se distribuyeron en dos grupos: Grupo | Pacientes con sepsis severa fallecidos (34 pacientes) y

Grupo 1l Pacientes con sepsis severa sobrevivientes (70 pacientes).

En relacion al género se observo que un total 37,5% correspondieron al sexo femenino,
y un 62,5% al sexo masculino; para el Grupo | se encontr6 al género femenino un porcentaje
mayor con un 52,9%; mientras que, en el grupo 11 el género masculino con un 70%, representa

una mayor frecuencia en éste. (p < 0,05) (tabla 1)

En lo referente a la edad; la media para el grupo | fue 14,12 meses con una desviacion
estandar de 15,8; y para el grupo control una media de 37,4, meses, con el valor de 48 como su

desviacion estandar. p<0,05(tabla 2)

Los principales focos de infeccion de sepsis severa encontrados en el Grupo | fueron
problemas respiratorios como neumonias, en 14 pacientes (13,5%); problemas neuroldgicos,
como meningoencefalitis, en 6 pacientes (5,8%); problemas gastrointestinales en 8 pacientes
(7,7%); problemas del sistema urinario, como pielonefritis, en 3 pacientes (2,9%); y foco no
especificado en 3 pacientes (2,9%); mientras que en el Grupo Il ademas de los focos de infeccion
ya antes mencionados, se agregaron problemas cardiacos, como endocarditis, en 1 pacientes

(1%); y problemas dérmicos, como celulitis, en 4 pacientes (3,8%) (tabla 3).
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En lo que respecta a la presencia de eosinopenia y su repercusion frente a la mortalidad
en pacientes pediatricos con sepsis severa, presenté una significancia de 0,003 mediante la
prueba de Chi cuadrado, con un valor de p<0,05(tabla 4). Asi mismo, al ejecutar la Curva de
Roc, se logré tomar puntos de corte de 0,21%, 0,26%, 0,35%. de porcentajes de eosinéfilos,
cuyos valores de la sensibilidad, especificidad, VPP y VPN; para 0,21% fueron 62%, 67%, 37%
y 38%(tabla 5)., para 0,26% fueron 65%,66%,34% y 35%(tabla 6).; y finalmente, para 0,35%
fueron 71%, 63%, 37% y 29% respectivamente (tabla 5-7).
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TABLA N°1: DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN GENERO Y
MORTALIDAD EN SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL DEPARTAMENTO
DE PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO ENERO 2010 -

DICIEMBRE 2015

MORTALIDAD
SEPSIS SEVERA Total
Sl NO
GENERO FEMENINO NUmero 18 21 39
Porcentaje 52,9% 30% 37,5%
MASCULINO Numero 16 49 65
Porcentaje 47,1% 70% 62,5%
Total Numero 34 70 104
Porcentaje 100% 100% 100%

FUENTE: HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO- Archivo de Historias Clinicas.
e SIGNIFICANCIA: Chi cuadrado : 0,023, p<0,05
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TABLA N°2: DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN EDAD EN MESES Y
MORTALIDAD EN SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL DEPARTAMENTO DE

PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO ENERO 2010 - DICIEMBRE
2015

MORTALIDAD N Media 95% de CI Desyla(:lon Medla,de error
estandar estandar
Sl 34 14,12 (8,6- 19,6) 15,821 2,713
EDAD
NO 70 37,04 (25,6-48,5) 48,032 5,741

FUENTE: HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO- Archivo de Historias Clinicas.
SIGNIFICANCIA: tstudent : 0,0, p<0,05,t: -3,610
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TABLA N°3: DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN FOCO DE
INFECCION Y MORTALIDAD EN SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO
ENERO 2010 - DICIEMBRE 2015

MORTALIDAD EN
SEPSIS SEVERA Total

Sl NO
NUmero 14 32 46
RESPIRATORIO .
Porcentaje 13,5%  30,8% 44,2%
Numero 8 17 25
GASTROINTESTINAL )
Porcentaje  7,7% 16,3% 24,0%
NUmero 6 10 16
NEUROLOGICO _
Porcentaje  5,8% 9,6% 15,4%
FOCO DE Namero 3 3 6
. URINARIO _
INFECCION Porcentaje  2,9% 2,9% 5,8%
NUmero 0 4 4
DERMICO _
Porcentaje  0,0% 3,8% 3,8%
NUmero 0 1 1
CARDIACO _
Porcentaje  0,0% 1,0% 1,0%
NUmero 3 3 6
NO ESPECIFICO )
Porcentaje  2,9% 2,9% 5,8%
NUmero 34 70 104
Total ]
Porcentaje 32,7% 67,3% 100,0%

FUENTE: HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO- Archivo de Historias Clinicas.
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TABLA N°4: DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN PRESENCIA DE
EOSINOPENIA Y MORTALIDAD EN SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO
ENERO 2010 - DICIEMBRE 2015

MORTALIDAD EN

SEPSIS SEVERA Total
Sl NO
SI NUmero 22 24 46

Porcentaje 64,7% 343%  44,2%
EOSINOPENIA

Numero 12 46 58

Porcentaje 35,3% 65,7%  55,8%

Numero 34 70 104
Total )

Porcentaje 100% 100% 100,0%

FUENTE: HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO- Archivo de Historias Clinicas.

e SIGNIFICANCIA: Chi cuadrado : 0,003 p<0,05
e SENSIBILIDAD: 65%
e ESPECIFICIDAD: 66%
e VALOR PREDICTIVO NEGATIVO : 35%
e VALOR PREDICTIVO POSITIVO : 34%
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TABLA N°5: UTILIDAD DE EOSINOPENIA COMO FACTOR PREDICTOR
DE MORTALIDAD; CON PUNTO DE CORTE DE 0.21%, EN PACIENTES
CON SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL DEPARTAMENTO DE
PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN, TRUJILLO-PERU; DURANTE EL
PERIODO (ENERO 2010 - DICIEMBRE 2015).

MORTALIDAD EN

SEPSIS SEVERA Total
Sl NO

Numero 13 47 60
EOSINOPENIA NO Porcentaje  12,5% 45,2% 57,7%
<=0.21 Numero 21 23 44

! Porcentaje  20,2% 22,1% 42,3%

S_— Numero | 34 70 104

Porcentaje  32,7% 67,3% 100,0%

FUENTE: HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO- Archivo de Historias Clinicas.

e SIGNIFICANCIA: Chi cuadrado : 0,005 p<0,05
e SENSIBILIDAD: 62%
e ESPECIFICIDAD: 67%
e VALOR PREDICTIVO NEGATIVO : 38%
e VALOR PREDICTIVO POSITIVO : 37%
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TABLA N°06: UTILIDAD DE EOSINOPENIA COMO FACTOR PREDICTOR
DE MORTALIDAD; CON PUNTO DE CORTE DE 0.26%, EN PACIENTES
CON SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL DEPARTAMENTO DE
PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN, TRUJILLO-PERU; DURANTE EL
PERIODO (ENERO 2010 - DICIEMBRE 2015).

MORTALIDAD EN

SEPSIS SEVERA

Total
Sl NO
Numero 12 46 58
NO
EOSINOPENIA Porcentaje 11,5% 44.2% 55,8%
<=0.26 NGmero 22 24 46
Sl
Porcentaje 21,2% 23,1% 44.2%
Numero 34 70 104
Total
Porcentaje 32,7% 67,3% 100,0%

FUENTE: HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO- Archivo de Historias Clinicas.

e SIGNIFICANCIA:
e SENSIBILIDAD:
e ESPECIFICIDAD:

Chi cuadrado : 0,003 p<0,05

65%
66%

VALOR PREDICTIVO NEGATIVO:
VALOR PREDICTIVO POSITIVO :

35%
34%
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TABLA N°7: UTILIDAD DE EOSINOPENIA COMO FACTOR PREDICTOR
DE MORTALIDAD; CON PUNTO DE CORTE DE 0.35%, EN PACIENTES
CON SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL DEPARTAMENTO DE
PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN, TRUJILLO-PERU; DURANTE EL

PERIODO (ENERO 2010 - DICIEMBRE 2015).

MORTALIDAD EN

SEPSIS SEVERA Total
NO

NUmero 44 54
EOSINOPENIA NO Porcentaje 9,6% 42,3% 51,9%

<=0.35 Numero 26 50
! Porcentaje 23,1% 25,0% 48,1%

_— Numero | 70 104
Porcentaje 32,7% 67,3% 100,0%

FUENTE: HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO- Archivo de Historias Clinicas.

e SIGNIFICANCIA:
e SENSIBILIDAD:
e ESPECIFICIDAD:

e FALSO PREDICTIVO POSITIVO :

e VERDADERO PREDICTIVO POSITIVO :

Chi cuadrado : 0,001 p<0,05
71%
63%

29%
37%
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GRAFICO N°1: CURVA DE ROC
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Significa que un paciente seleccionado aleatoriamente del grupo de fallecidos por Sepsis severa

tendra en el 71% de las veces un valor inferior del porcentaje de eosindfilos respecto a un

paciente elegido al azar del grupo de pacientes sobrevivientes con sepsis severa.

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

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

e Valores mayores de 0,9: Exactitud alta para la prueba en estudio.
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V. DISCUSION

El diagnostico de sepsis es dificil, particularmente donde los signos de sepsis pueden
estar presentes en ausencia de una verdadera infeccion G, conjuntamente, presenta una fuerte
asociacion con la mortalidad ©”. Elesfuerzo de muchos grupos investigadores ha sido encontrar
un marcador fiable para discriminar la respuesta inflamatoria de la infeccion de otros tipos de
inflamacion; como la Proteina C reactiva, la Procalcitonina y la trombocitopenia; en la
actualidad, no existe un Gold estandar para el diagndstico de la infeccion G1323637) aunque
procalcitonina es conocido por ser uno de los marcadores de sepsis mas prometedores en
pacientes criticamente enfermos , y es capaz de complementar los signos clinicos y las variables
de laboratorio de rutina que son indicativos de la sepsis (364142): el inconveniente es que, la
medida de la concentracion plasmatica de procalcitonina sigue teniendo un alto precio en los

paises en vias de desarrollo y no se utiliza sistematicamente en nuestro hospital de estudio.

La eosinopenia también ha adquirido un interés de investigacion, en cuanto a su
sensibilidad y especificidad como marcador de sepsis, cual fue comprobado posteriormente
(29.33-35)  ademas, se demostro ser mejor que la Proteina C reactiva @ :frente a los antecedentes
es que se muestra atrayente, debido a que puede convertirse en una ayuda diagnostica en la

practica clinica ya que al encontrarse en un hemograma, es de facil acceso, y de un costo bajo.

El porcentaje normal de eosin6filos se encuentran en 1% a 3 % en la sangre periférica
del total leucocitos . El nivel de eosin6filos en el cuerpo es normalmente muy regulado. Los
mecanismos que controlan eosinopenia en la infeccion aguda, también se considera como un
estrés agudo, involucran la mediacion de glucocorticosteroides suprarrenales y epinefrina 237,
Ademas, la respuesta inicial de la eosinopenia frente a las infecciones agudas se interpreta como
el resultado de un rapido secuestro periférico de eosinéfilos circulantes, supresion de la salida
de eosinofilos maduros de la médula 6sea, y supresion de la produccion de eosindfilos €7,

Asimismo, parte del secuestro, como se recuerda en la introduccion, podria atribuirse a la
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migracion de eosindfilos en el sitio inflamatorio en si, presumiblemente por sustancias
quimiotécticas como los fragmento C5a y de fibrina liberadas durante la inflamacion aguda
(32,42)_

Los pacientes con sepsis severa se encuentran directamente en condiciones estresantes,
la eosinopenia puede reflejar una mayor mortalidad como consecuencia de las infecciones
agudas graves y de las condiciones estresantes. Hay pocos estudios sobre la eosinopenia como

un biomarcador de la mortalidad en los nifios ©¢7),

En relacion al género, en nuestro estudio se observo que el sexo femenino tiene un
porcentaje de 53%, dato que es méas prevalente en el grupo de los fallecidos, compitiendo con
un 47% del género contrario, esta seccion no concuerda con los estudios de Abidi K, et al ¢,
Kim'Y, etal ", Merino C, et al®®y Escobar et al “%, pero si con respecto a los sobrevivientes,

ya que el sexo masculino representa un mayor porcentaje con un 70%, teniendo éste
significancia estadistica; Sin embargo, segun las estadisticas del Ministerio de Salud del Peru
por Departamento La Libertad desde el periodo del 2010 al 2013“%, es el género femenino con

mas porcentaje de mortalidad por enfermedades infecciosas.

En lo referente a la edad; la media del total de pacientes con sepsis severa fue 29,6
meses; se calculd ademas, que la media para el grupo de fallecidos fue 14,12 meses ( ClI:8,6 —
19,6 DS: 15,8); y para el grupo de sobrevivientes de 37,4, meses ( Cl:25,6 — 48,5 DS:48) p<0,05;

tal hallazgo se corrobora con el estudio de Araujo C, et al “?.

Con respecto a los focos de infeccion de sepsis severa, en nuestro trabajo hallamos
que los problemas respiratorios presentan el 44,2%, con diagndsticos de neumonias bacterianas,
multifocales, sin especificar, entre otras; seguidas de infecciones gastrointestinales con un 24 %
y neuroldgicos con el 15,4 %:; estos resultados son similares al estudio de Kim Y, et al €7 el
cual encontr6 que existe una tendencia en la que, los problemas respiratorios, neurolégicos y
gastrointestinales, con el 47%, 21% y 6%, respectivamente, representan un mayor porcentaje de

los focos de infeccion en pacientes pediatricos con sepsis severa. Asimismo, que el foco
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respiratorio, fue el principal problema de salud en el grupo de fallecidos en ambas

investigaciones.

En nuestro anélisis, tomando a la eosinopenia como aquel valor por debajo de
0.25%®" del porcentaje total de leucocitos; encontramos que el 64,7% de los nifios que
fallecieron por sepsis severa, tuvieron eosinopenia; Asimismo, como prueba diagndstica,
presenta una sensibilidad de 65% y especificidad de 66%, presentando significancia de 0,003
mediante la prueba de Chi cuadrado; esto es semejante al estudio de Escobar et al “? con el
67,5% como resultado; pero diferente al reporte Wibrow B, et al®?, en donde encuentra la

siguiente caracteristica pero con un valor de 46.5 % en dichos pacientes.

Asi mismo, se determind que el area bajo la curva fue de 0.71, en la que la eosinopenia
presento una exactitud intermedia como prueba en estudio, éste resultado es diferente al trabajo
de KimY, et al ®” con el area bajo la curva de 0.673 (P< 0.001); De igual forma, se encontraron
puntos de corte de 0,21%, 0,26%, 0,35%, para la eosinopenia, cuyos valores de la sensibilidad,
especificidad, Valor predictivo positivo y Valor predictivo negativo; para 0,21% fueron 62%,
67%, 37% y 38%, para 0,26% fueron 65%,66%,34% y 35; y finalmente, para 0,35% fueron
71%, 63%, 37% y 29% respectivamente; dada las diferencias entre estos resultados, y al
adecuado balance del punto de corte de 0,35% es que se considera apropiado determinarlo como

el mejor.

Finalmente, concluimos considerar a la eosinopenia, como predictor de mortalidad,
aungue presenta una exactitud intermedia, pero puede agregarse Como una propuesta para guiar
a los médicos en sus decisiones clinicas, ademéas de proporcionar un nuevo enfoque para el

manejo complejo de los pacientes criticamente enfermos.

34|Pagina


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kim%20YH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23341721

V. CONCLUSIONES

La eosinopenia tiene utilidad como predictor de mortalidad en nifios con sepsis severa

del Hospital Belén de Trujillo.

Los valores de la sensibilidad y especificidad; fueron 65% y 66%, respectivamente,
presentando significancia de 0,003 mediante la prueba de Chi cuadrado.

El valor predictivo positivo fue de 35% y el valor predictivo negativo fue de 34%,

ademas, como prueba de estudio present6 una exactitud intermedia.

El valor de 0,35% es el mejor punto de corte encontrado como predictor de mortalidad

en nifos con sepsis severa.
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VI. RECOMENDACIONES.

Se recomienda realizar estudios prospectivos, multicentricos y tomando en cuenta otras
variables con el fin de comparar su predictor de mortalidad en conjunto con la
trombocitopenia y leucocitosis, versus scores como PIM 2 (Pediatric Index of Mortality)
y PRISM 111 (pediatric risk of mortality).

Es necesario prestar importancia en cuanto a la evaluacion de un hemograma en

pacientes pediatricos con sepsis severa, ya que puede convertirse en apoyo diagnostico

en la practica clinica.
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VIll. ANEXO:

ANEXO 1

UTILIDAD DE LA EOSINOPENIA COMO PREDICTOR DE MORTALIDAD
EN NINOS CON SEPSIS SEVERA DEL HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS GENERALES:

1.1. Numero de historia clinica:

1.2. Edad: meses / afios

1.3. Geénero: Masculino ( )  Femenino ( ).

EXAMENES AUXILIARES:

Eosinopenia: Si ( ) No ( )

IV.- CONDICION AL ALTA:

Vivo:  ( ) Fallecido: ( )
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ANEXOS 2: GRAFICOS
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GRAFICO N°2. DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN GENERO Y MORTALIDAD EN SEPSIS
SEVERA ATENDIDOS EN EL DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN DE
TRUJILLO ENERO 2010 — DICIEMBRE 2015
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GRAFICO N°3. DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN FOCO DE INFECCION Y MORTALIDAD
EN SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DEL HOSPITAL
BELEN DE TRUJILLO ENERO 2010 - DICIEMBRE 2015
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GRAFICO N°4. DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN EOSINOPENIA Y MORTALIDAD EN
SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN
DE TRUJILLO ENERO 2010 - DICIEMBRE 2015.
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GRAFICO N°5. UTILIDAD DE EOSINOPENIA COMO FACTOR PREDICTOR DE MORTALIDAD;
CON PUNTO DE CORTE DE 0.21%, EN PACIENTES CON SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN, TRUJILLO-PERU; DURANTE EL
PERIODO (ENERO 2010 — DICIEMBRE 2015).
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GRAFICO N°6. UTILIDAD DE EOSINOPENIA COMO FACTOR PREDICTOR DE MORTALIDAD;
CON PUNTO DE CORTE DE 0.26%, EN PACIENTES CON SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN, TRUJILLO-PERU; DURANTE EL

PERIODO (ENERO 2010 — DICIEMBRE 2015).
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GRAFICO N°7. UTILIDAD DE EOSINOPENIA COMO FACTOR PREDICTOR DE MORTALIDAD;
CON PUNTO DE CORTE DE 0.35%, EN PACIENTES CON SEPSIS SEVERA ATENDIDOS EN EL
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DEL HOSPITAL BELEN, TRUJILLO-PERU; DURANTE EL

PERIODO (ENERO 2010 — DICIEMBRE 2015).

46|Pagina



