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RESUMEN

Objetivo: Determinar si el indice de inmunidad inflamacion sistémica tiene

valor predictor de sepsis.

Material y métodos: Se llevo a cabo un estudio de pruebas diagnosticas en
el que se incluyeron a 198 pacientes adultos con sospecha de sepsis, segun
criterios de seleccion los cuales se dividieron en 2 grupos: Con sepsis y sin
sepsis. Se calculo la curva ROC y el indice de Youden para encontrar el mejor
punto de corte de Indice de Inmunidad-Inflamacion sistémica para diagnostico
de sepsis, a partir de lo anterior se calculd la sensibilidad, especificidad, el

valor predictivo positivo y valor predictivo negativo.

Resultados: La sensibilidad y especificidad del indice de inmunidad
inflamacion sistémica como predictor de sepsis fue de 61% y 84%
respectivamente. El valor predictivo positivo y el valor predictivo negativo de
inmunidad inflamacion sistémica como predictor de sepsis fue de 53% y 88%,
respectivamente. La exactitud prondstica del indice de inmunidad inflamacién
sistémica como predictor de sepsis fue de 70% correspondiendo a una
exactitud intermedia. No se apreciaron diferencias significativas respecto a las
variables edad, género, diabetes mellitus, hipertensién arterial ni cardiopatia

isquémica entre los pacientes con o sin sepsis.

Conclusion: El indice de inmunidad inflamacion sistémica tiene valor

predictor de sepsis.

Palabras clave: Indice de inmunidad inflamacién sistémica, valor predictor,

sepsis.



ABSTRACT

Objective: To determine if the immunity index systemic inflammation has

a predictive value of sepsis.

Material and methods: A study of diagnostic tests was carried out in
which 198 adult patients with suspected sepsis were included, according
to selection criteria which were divided into 2 groups: with sepsis and
without sepsis; the ROC curve and the Youden index were calculated to
find the best cutoff point for the diagnosis of sepsis. Based on the above,
sensitivy, specificity, positive and negative predictive value was

calculated.

Results: The sensitivity and specificity of the immunity index systemic
inflammation as a predictor of sepsis was 61% and 84% respectively. The
positive predictive value and negative predictive value of immunity
systemic inflammation as a predictor of sepsis was 53% and 88%
respectively. The prognostic accuracy of the systemic inflammation
immunity index as a predictor of sepsis was 73%, corresponding to an
intermediate accuracy. No significant differences were observed
regarding the variables age, gender, diabetes mellitus, hypertension or

ischemic heart disease among patients with or without sepsis.

Conclusion: The immunity index systemic inflammation has a predictive

value of sepsis.

Key words: Immunity index systemic inflammation, predictor value,

sepsis.



I. INTRODUCCION

1.1 Marco Tebérico

La sepsis se define como una respuesta exagerada del huésped a la infeccion
lo que conlleva a disfuncion organica que amenaza la vida (1). Esta entidad es
una de las principales causas de muerte en el mundo (2), y la primera debido
a infecciones (1), errar y/o tardar en su diagnostico es causa de aumento en
las tasas mortalidad (3). Esto ha motivado la investigacion para mejorar su
diagndstico y efectivizar el tratamiento temprano (2,4), lo cual, si bien ha
logrado disminuir significativamente las tasas de mortalidad, esta sigue siendo

alta variando desde 29 al 38% en distintas series (5).

Luego de diagnosticar la sepsis, e incluso habiendo iniciado el tratamiento, no
es facil poder estimar el prondstico del paciente. Varios biomarcadores dentro
del hemograma se estudian para diagnosticar y predecir el prondstico de la
sepsis, pero presentan limitaciones (6, 7). De hecho, la procalcitonina ha sido
ampliamente estudiada en el prondstico del paciente séptico, y su uso es de
gran relevancia (8), sin embargo, su costo es elevado y localmente son

escasos los laboratorios que pueden detectarla.

En la guia mas actual conocida como Sepsis-3 se incluye al sistema SOFA
(Sequential Organ Failure Assessment) como parte del diagnéstico y predictor
de mortalidad en los pacientes afectados, la cual reline datos sobre diversos
sistemas (respiratorio, hematolégico, hepatico, nervioso y renal)(9), sin
embargo como vemos puede resultar tedioso pues conlleva varios criterios que
implican diferentes estudios de laboratorio (creatinina, perfil hepatico, analisis
de gases, entre otros), de aqui se desprende la idea de buscar nuevos factores

0 marcadores que puedan obtenerse de manera rapida y sencilla.



La relacion de neutrdfilos a linfocitos (RNL) es un biomarcador accesible que
puede calcularse solo mediante un simple hemograma completo. Se ha
probado con buenos resultados como un predictor de mortalidad en pacientes
oncologicos (10), con hemorragia cerebral (11), y otras afecciones
cardiovasculares (12, 13), desafortunadamente, los estudios con respecto al
pronostico del paciente séptico son limitados e informan resultados
contradictorios. Liu X, et al (2016), estudiaron la relacion de RNL y la
mortalidad a los 28 dias en pacientes con sepsis, de los 333 pacientes
incluidos, 80 fallecieron en el periodo establecido y la RNL fue

significativamente alta en esos pacientes (14).

Por su parte Riché et al, analizaron los valores de RNL de pacientes con shock
séptico antes y después del quinto dia del ingreso, encontrando valores mas
altos en pacientes que fallecieron luego de 5 dias (5). En contraste, Salciccioli
J, et al en el aflo 2015, luego de realizar un seguimiento de 28 dias a 5056
pacientes que ingresaron a UCI, determindé que la mortalidad aumentaba
cuando la RNL era mayor de 4.99 al ingreso, sin embargo en los pacientes con
sepsis este cociente no tuvo significancia como predictor de mortalidad,
concluyendo que el RNL sirve para predecir mortalidad en pacientes criticos,

pero no en aguellos con sepsis (15).

Otro marcador utilizado es la razon plaquetas/linfocitos (RPL), marcador
ampliamente utilizado, que puede predecir estados inflamatorios crénicos
como tumores malignos y agudos como eventos trombdéticos, se ha mostrado
su asociacion significativa con las enfermedades cardiovasculares, y en
mortalidad de pacientes con cancer(16, 17), sobre la sepsis, Biyikli E, et al en
el afo 2018, realizaron un estudio que prueba la utilidad de la RPL como
predictor de mortalidad por sepsis y shock séptico, para lo cual incluyeron a
131 pacientes, en donde luego de comparar la RPL, se obtuvo que este

marcador fue significativamente superior en las personas que fallecieron
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(p<0.001)(18), lo cual pone de manifiesto su papel dentro de la inflamacion
aguda, tal y como se presenta durante el proceso séptico.

Un nuevo y sencillo marcador esta siendo estudiado, se trata del indice de
inmunidad-inflamacion sistémica (IlIS), que combina las 3 lineas celulares
antes mencionadas, y que partio de la unién del RNL y RPL, y ya ha obtenido
mejores resultados que sus predecesores en el pronostico de mortalidad en
pacientes oncologicos (19, 20), pues telGricamente muestra con mayor

exactitud el desequilibrio inmuno/inflamatorio (21).

Actualmente solo un estudio ha relacionado el 1S con la sepsis, Lagunas M,
et al (México, 2017), realizaron un analisis retrospectivo sobre la base de datos
de 242 pacientes (128 con sepsis y 114 sin ese diagnostico), los cuales eran
homogéneos en cuanto sexo, edad y comorbilidades. El grupo de casos
presentaron un IS significativamente mas alto que en los controles sin sepsis
(4444 vs 3013x109, respectivamente), mostrando ademas correlacion

significativa entre el 11IS y sepsis (rbp= 0.15, p=0.05) (22).

Ustundag Y. Et al (Turquia, 2018); llevaron a cabo un estudio para precisar la
utiidad del indice de inmunidad-inflamacion sistémica para identificar
inflamacion subclinica en pacientes segun valores de proteina C reactiva. Se
incluyeron a 179 pacientes mayores de 45 afos; encontrando que los valores
del indice de inmunidad inflamacion sistémica segun el grado de elevacion de
proteina c reactiva fueron de 431 [interquartile range {IQR}: 326] vs 535 [IQR:
291]; p=0.049); siendo mayores en el grupo con valores de proteina C reactiva

mas elevados (p<0.05)(23).
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1.2 Justificacién

Como podemos observar la sepsis representa una patologia que pone en alto
riesgo la vida del paciente afectado, sumado a su aun en estudio fisiopatologia
y variedad de definiciones a lo largo de los afios, por lo tanto es necesaria la
basqueda de pruebas diagnésticas que apoyen al diagnostico oportuno o
puedan predecir de forma clara que pacientes se encuentran en mayor peligro
de morir, en este punto el indice de inmunidad-inflamacion sistémica se
propone como una relacion de mayor potencial prondstico que sus
antecesores(indice plaqueta linfocito e indice neutrdfilo linfocito). Actualmente
existe solo un estudio que relacionen la aparicion de sepsis y este indice, por
lo que se plantea la siguiente pregunta de investigacion ¢el indice de
inmunidad-inflamacion sistémica es predictor de sepsis?, que, de tener un
resultado positivo, puede ser de gran ayuda en la seleccion de los pacientes
con mayor riesgo de fallecimiento, lo que optimizara el manejo oportuno y la

posibilidad de salvar una mayor cantidad de vidas.

1.3 Enunciado del problema

¢ El indice de inmunidad-inflamacion sistémica tiene valor predictor de sepsis?

1.4 Hipotesis

Nula (Ho): El indice de inmunidad-inflamacion sistémica no tiene valor

predictor en sepsis.

Alterna (Ha): El indice de inmunidad-inflamacién sistémica tiene valor

predictor en sepsis
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1.5 Objetivos
Objetivo general

e Determinar si el indice de inmunidad inflamacién sistémica tiene valor

predictor en sepsis.
Objetivos especificos

¢ Identificar el mejor punto de corte del indice de inmunidad inflamacion
sistémica como predictor de sepsis.

e Calcular la sensibilidad y especificidad del indice de inmunidad
inflamacion sistémica como predictor de sepsis.

e Calcular el valor predictivo positivo y negativo del indice de inmunidad
inflamacion sistémica como predictor de sepsis.

e Evidenciar la exactitud pronostica del indice de inmunidad inflamacién

sistémica como predictor de sepsis.

II. MATERIAL Y METODO:

2.1 Poblacion, muestra y muestreo:

e Poblacion objetivo: Pacientes que ingresan a hospitalizacion en el
Hospital Regional Docente de Truijillo en el afio 2018.

e Poblacion accesible: Pacientes atendidos en hospitalizacion del
Hospital Regional Docente de Trujillo en el afio 2018, que cumplieron

los siguientes criterios de seleccion.
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2.2 Criterios de seleccion

e Criterios de Inclusion:
v' Pacientes mayores de 18 afos, de ambos sexos, ingresados a
hospitalizacion, con presunto o confirmado foco infeccioso foco
respiratorio, abdominal urinario, piel y partes blandas, y que

cuente con hemograma completo.

e Criterios de exclusion:

v' Pacientes mayores de 80 afios, embarazadas, con enfermedad
neoplasica confirmada, con enfermedad renal cronica en
hemodidlisis, con enfermedades reumatolégicas, hepatopatia
cronica, infeccion por virus de inmunodeficiencia humana vy
enfermedad hematolégica (aplasia medular, mielodisplasia y

enfermedades mielo-proliferativas).

2.3Muestra y muestreo

e UNIDAD DE ANALISIS
Estuvo constituido por cada paciente atendido en hospitalizacion del
Hospital Regional Docente de Trujillo durante el afio 2018 y que

cumplieron con los criterios de seleccion.

e UNIDAD DE MUESTREO
Estuvo constituido por la historia clinica de cada paciente atendido
en hospitalizacion del Hospital Regional Docente de Truijillo durante

el ailo 2018 y que cumplieron con los criterios de seleccion.
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e TAMANO MUESTRAL

Tamafo de muestra: Obuchowski (1998)]

Especificidad:

Tamarios de muestra:

Nyp . L L. .
Nyg V N = "I': , 51 se conoce a priori la condicion de enfermo
)

NyE

n= , 5110 se conoce a priori la condicion de enfermo

.2

i Z |
-
Tyg = T’é Bg(1—6g) (Formula para una proporcion, poblacién infinita)
]

|
.

Donde:
* O es la especificidad esperada,

* e eslaprecision absoluta de un intervalo de confianza para B.

» Z1-a/2=1,96 (Nivel de confianza del 95%)

Calculo: Uso del programa EPIDAT 4.2 (Segun referencia 1, 22)

Datos:
Especificidad esperada: 45,000%;
Prevalencia de la enfermedad: 2,000%
Mivel de confianza: 95,0%
Resultados:
Precision (%) Tamafio de la muestra
7,000 198
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2.4 Disefio de estudio: observacional, analitico, de pruebas diagnésticas.

SEPSIS (CRITERIOS SOFA)
+ -
s + a b
- C d

Sensibilidad: a/a+c

Especificidad: d/b+d
VPP: alatb
VPN: d/c+d

I11S: indice de Inmunidad-Inflamacién Sistémica
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2.5 Definicién operacional de variables

Variable Definiciéon operacional Tipo y | Indicador
Escala
VARIABLE DEPENDIENTE
SEPSIS basado | Puntaje mayor a dos en escala | Cualitativa S|
[ ]
en criterios de | SOFA. Puntaje mayor a dos en | Nominal
¢ NO
SEPSIS - 3 escala quick SOFA. Dicotdémica
VARIABLE INDEPENDIENTE
o Obtenido del hemograma de
Indice de | . ]
_ _ ingreso, calculado segun: o
inmunidad- Cuantitativa | ¢ VALOR
) » IS= (P x N)/L, donde P, Ny L, son _
inflamacion o ) _ Continua DE IS
o plaguetas, neutrofilos y linfocitos,
sistémica (IlIS) )
respectivamente
COVARIABLES
Tiempo transcurrido desde el
nacimiento hasta la recoleccién de | Cuantitativa
Edad . o ) e Afios
los datos y registrada en la historia | Discreta
clinica.
] ) ) Cualitativa
Género del paciente, consignado en ) e Hombre
Sexo L Nominal
la historia clinica. . e Mujer
Dicotomica
. Diagnodstico médico de Diabetes | Cualitativa
Diabetes _ _ _ _ e SI
_ _ Mellitus  tipo 2, consignado en la | Nominal
Mellitus tipo 2 . o e NO
historia clinica. Dicotomica
_ . Diagnéstico  de Hipertension | Cualitativa
Hipertension _ _ o ) o Sl
_ Arterial, consignado en la historia | Nominal
arterial o o e NO
clinica Dicotomica
_ ] _ o Cualitativa
Cardiopatia Diagnodstico  Infarto  Agudo de _ e SI
o o , | Nominal
isquémica Miocardio o sindrome coronario| = . e NO
Dicotomica
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agudo consignado en la historia

clinica.

2.6 Procedimientos y técnicas

La ejecucion de la investigacion se desarrollé entre los meses de Marzo, Abril
y Mayo del 2018, posterior a la entrega de la resolucion de proyecto de tesis.
Ingresaron al presente estudio pacientes que cumplieron con los criterios de

seleccion. Para la recoleccion de datos se procedié de la siguiente manera:

1. Se solicité autorizacion al Director del Hospital Regional Docente de
Trujillo, el mismo que nos autorizo el acceso a la base de datos que
maneja el servicio de estadistica, asi como al archivo de historias
clinicas.

2. Posterior a ello, el personal del area de estadistica, usando la base de
datos, nos brindd el nimero de registro de las historias clinicas de los
pacientes que cumplian con el diagnostico de sepsis y/o infeccién a foco
respiratorio, urinario, abdominal, piel y partes blandas hospitalizados
durante el afio 2018.

3. Se seleccionaron historias clinicas aleatoriamente, viendo que los
pacientes cumplieran con los criterios de seleccion.

4. Se tomaron los datos de cada historia clinica, se llenaron las fichas de
recoleccion de datos (ANEXO1) y se almacenaron, en forma de base
de datos, en una hoja de calculo de Excel, respetandose los principios
universales de ética en la investigacion médica.

5. Se calculé el IS en la misma hoja de calculo de Excel.

2.7 Técnicas e Instrumentos de Recoleccion de Datos
Los datos obtenidos fueron procesados en una hoja de estadistica “Stadistical
Package for Social Sciences” (SPSS) version 25.0 y se procedio a realizar el

analisis estadistico de los datos.
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2.5 Plan de andlisis y datos

En el andlisis estadistico se uso el estadistico Chi Cuadrado para las variables
cualitativas, y la prueba T de Student para variables cuantitativas, para la
significancia estadistica se aplico el valor p menor al 5% (p < 0,05). Se graficé
la curva ROC y a través del indice de Youden se encontr6 el mejor punto de
corte del IlIS para predecir sepsis. Ademds, se calculé de sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo y exactitud

diagnéstica del 11IS.
2.6 Aspectos éticos

Se solicitaron los permisos necesarios a las autoridades competentes de la
Universidad y al Hospital Regional Docente de Trujillo, ademas se solicitd
consentimiento informado de cada paciente respetando los principios 11y 13
de la declaracién de Helsinki (26), por su derecho de autonomia al respecto
de participar o no del estudio, asi mismo se tuvo en cuenta el articulo 25 de la
ley general de salud que establece que toda informacion relativa al acto
médico tiene caracter reservado (27) y los articulos 42 a 48 del cédigo de ética

y deontologia del Colegio Médico del Peru (28).
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IV.- RESULTADOS:

En el presente estudio se seleccion6d 198 historias clinicas de pacientes
infectados o potencialmente infectados que fueron hospitalizados en el
Hospital Regional Docente de Trujillo durante el afio 2018. De los cuales 46
pacientes (23.23%), presento criterios de sepsis y 153 pacientes (76,76%) no
cumplié criterios para sepsis. Del grupo que cumplié criterios de sepsis la
condicion de alta fue 39.13% pacientes fallecidos y 60.87% de sobrevivientes.
En cuanto al foco infeccioso encontrado en los pacientes con sepsis fue
respiratorio 34.78%, urinario 30.43%, abdominal 21.73% y piel y partes
blandas 10.86%.

En la Tabla N° 1 se compara informacion general de los pacientes, que podrian
considerarse como Vvariables intervinientes en tal sentido comparan las
variables edad, genero, Diabetes mellitus tipo 2, Hipertension arterial y
Cardiopatia isquémica coronaria; sin verificar diferencias significativas
respecto a estas caracteristicas entre  los pacientes de uno u otro grupo de

estudio para la mayoria de estas condiciones.

En la Tabla 2 y 3, se verifica el perfil de valores alcanzados por el indice de
inmunidad inflamacion sistémica, en relacion al desenlace de interés; tomando
en cuenta el mejor punto de corte registrado mediante curva ROC e indice de
Youden, el cual correspondi6 a un valor de 3623 para un valor de sensiblidad
0.609 y 1-especificidad 0.164; encontrando que para este corte los valores de
la sensibilidad y especificidad fueron de 61% y 84%; asi como, el valor
predictivo positivo y negativo fueron de 53% y 88%, respectivamente.
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Tabla N° 01. Caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio en el

Hospital Regional Docente de Trujillo durante el afio 2018:

Variables

intervinientes

Edad:

Promedio

Género:
e Masculino

e Femenino

Hipertension arterial:
e Si
e No

Diabetes mellitus:
e Sj
e NO

Cardiopatia isquémica:
e Si
e No

Sepsis
(n=46)

58.6 +/- 5,11

21 (45%)
25 (55%)

6 (13%)
40 (87%)

11 (24%)
35 (76%)

3(13%)
43 (87%)

No sepsis

(n=152)

57.6 +2,65

73 (48%)
79 (52%)

39 (26%)
113 (74%)

44 (29%)
108 (71%)

4 (10%)
148 (90%)

Valor

0.709

0.778

0.074

0.504

0.211

FUENTE: Hospital Regional Docente de Trujillo —Fichas de recoleccidn:

2018.
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Tabla N°2: Calculo de Indice de Youden para encontrar punto de corte

optimo de mayor sensibilidad y especificidad de la prueba.

05
045

o4 Series 1 Punto 141
0.35 Valor: 0.444221963

0.3 v
0.25

0.2
0.15

01
0.05

0
_,;]_,:.5““’ﬂ?ﬂﬁ?—'EEEEE&]HE%EEEEEEEE%EEE
Coordenadas de la curva

Variables de resultado de prueba:

Positivo si es mayor o igual que® Sensibilidad |1 - Especificidad [INDICE DE YOUDEN
3540.000000000000000 0.609 0.178 0.431064073
3579.857142857140000 0.609 0.171 0.437643021
3632.857142857140000 0.609 0.164 0.444221968
3682.928571428570000 0.587 0.164 0.422482838
3724.928571428570000 0.565 0.164 0.400743707

PUNTO DE CORTE OPTIMO ENCONTRADO: 3632,85
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Tabla N° 3: Sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor
predictivo negativo del indice de inmunidad inflamacién sistémica como
predictor de sepsis en el Hospital Regional Docente de Trujillo en el afio
2018:

indice de inmunidad Sepsis
inflamacion sistémica
Si No Total
>3632 28 (61%) 25 (16%) 53
<=3632 18 (39%) 127 (84%) 145
Total 46 (100%) 152 (100%) 198

FUENTE: Hospital Regional Docente Trujillo —Fichas de recoleccion:
2018.

= Sensibilidad: 61% (IC 95% 56% - 67%)

= Especificidad: 84% (IC 95% 79% - 90%)

= Valor predictivo positivo: 53% ( IC 95% 49% - 58%
= Valor predictivo negativo: 88% (IC 95% 82% - 94%)
= Chicuadrado: 34.8

» p<0.05 (p=0.001)
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Grafico N° 1: Exactitud prondéstica del indice de inmunidad inflamacion
sistémica como predictor de sepsis en el Hospital Regional Docente de
Trujillo en el afio 2018:

Curva COR
10

08

05

Sensibilidad

04

02

00 0,2 04 0,6 0,8 10
1 - Especificidad

Los segmentos de diagonal se generan mediante empates.

FUENTE: Hospital Regional Docente Trujillo —Fichas de recoleccion:
2018.

El area bajo la curva del indice de inmunidad inflamacion sistémica en la
prediccidn de sepsis en pacientes adultos alcanza el valor de 0.70; que
corresponde a una exactitud pronostica de 70%; correspondiente a una

exactitud de grado intermedio; que resulta aceptable para un indice prondstico.
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V.- DISCUSION:

El diagndstico de la sepsis es un tema importante y controvertido dada
su alta mortalidad y fisiopatologia aun no comprendida en su totalidad.
Actualmente, el tercer consenso internacional de sepsis, en el afio 2016 dejo
de lado el SIRS para basarse en los criterios SOFA y q SOFA, asi como
también deshecho el término sepsis severa (1). Varios biomarcadores dentro
del hemograma como el Neutrofilo - Linfocito y el Plaqueta — Linfocito, se
estudian para diagnosticar y predecir el pronéstico de la sepsis, pero presentan
limitaciones, esto sumado al cuestionamiento que han tenido el uso del SOFA
Y quickSOFA en algunos estudios estos ultimos afios (6, 7, 23, 24). La
tendencia actual, esta basada en un diagndstico rapido y tratamiento precoz,
basado en el uso rapido y 6ptimo de antibiéticos y mantenimiento de la PAM,
por lo que, basicamente el manejo de la sepsis es el mismo en todos los casos.
Un nuevo Yy sencillo marcador esté siendo estudiado, se trata del indice de
inmunidad-inflamacion sistémica (IlIS), que combina las 3 lineas celulares
antes mencionadas, y que partié de la union del RNL y RPL, y ya ha obtenido
mejores resultados que sus predecesores en el pronéstico de mortalidad en
pacientes oncoldgicos (19, 20), pues tedricamente al aumentar una variable a
la ecuacion, muestra con mayor exactitud el desequilibrio inmuno/inflamatorio
(21).

En la revision bibliografica previa no se encontré estudios de pruebas
diagnésticas que utilicen el llIS para predecir sepsis. Los marcadores
predecesores al IlIS han sido estudiados principalmente para su uso en
prediccién de prondstico y mortalidad, de estos, el Unico que ha sido estudiado,
con los nuevos criterios de sepsis, y en una poblacion considerable es el indice
Neutrofilo-Linfocito, encontrandose datos alentadores encontrandose una alta
sensibilidad 95.1% (93.3-96.9), baja especificidad 11.7% (9.7-13.7), valor
predictivo positivo 37.5% (35.0-40.0) y valor predictivo negativo 81.1% (74.7—
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87.5), lamentablemente el estudio se realiz6 en Suecia, por lo que no hay
homogeneidad en las poblaciones (23).

En la Tabla N° 1 se compara informacion general de los pacientes, que
podrian considerarse como variables intervinientes en tal sentido comparan
las variables edad, género, Diabetes mellitus tipo 2, Hipertension arterial y
cardiopatia isquémica coronaria, sin verificar diferencias significativas
respecto a estas caracteristicas entre los pacientes de uno u otro grupo de
estudio para la mayoria de estas condiciones; estos hallazgos son
coincidentes con lo descrito por Lagunas M, et al en México, en el 2017 (22)
y Ustundag Y. et al en Turquia en el 2018 (26); quienes tampoco registran
diferencia significativa respecto a las variables Diabetes mellitus ni

Hipertension arterial entre los pacientes adultos con o sin sepsis.

En cuanto a los trabajos previos observados se puede considerar al
estudio de Lagunas M, et al en México, en el 2017 quienes realizaron un
analisis retrospectivo sobre la base de datos de 242 pacientes (128 con sepsis
y 114 sin ese diagndstico), los cuales eran homogéneos en cuanto sexo, edad
y comorbilidades, el grupo de casos presentaron un IIS significativamente mas
alto que en los controles sin sepsis (4444 vs 3013x109, respectivamente),
mostrando ademas correlacion significativa entre el mayor puntaje de ISy
el riesgo de sepsis (rbp= 0.15, p=0.05)(22); en este caso el referente en
mencion se desarrolla en una poblacibn de caracteristicas étnicas y
sociodemogréficas similares a la nuestra, con un tamafio muestral muy similar
al empleado en nuestra investigacion, es posible reconocer al igual que en
nuestros hallazgos la utilidad del indice de inmunidad-inflamacién sistémica y
en particular la cercania entre el mejor de punto de corte y los promedios
obtenidos por este marcador en los grupo de estudio de la referencia con o sin

sepsis.

26



Reconocemos también las tendencias descritas por Ustundag Y. et al
en Turquia en el 2018 quienes llevaron a cabo un estudio para precisar la
utiidad del indice de inmunidad inflamacién sistémica para identificar
inflamacion subclinica en pacientes segun valores de proteina c reactiva; se
incluyeron a 179 pacientes mayores de 45 afos; encontrando que los valores
del indice de inmunidad inflamacion sistémica segun el grado de elevacién de
proteina c reactiva fueron de 431 [interquartile range {IQR}: 326] vs 535 [IQR:
291]; p=0.049); siendo mayores en el grupo con valores de proteina c reactiva
mas elevados (p<0.05)(26); en este caso el estudio de la referencia se lleva a
cabo en una poblacién con caracteristicas disimiles a la nuestra al tratarse de
una etnia oriental, si bien el tamafio muestral es concordante con el nuestro,
es una de las pocas series en donde evallan la capacidad predictora del
indice en un contexto que no sea el oncolégico; el desenlace evaluado en este
caso fue inflamacion subclinica que es una condicion de menor envergadura
en términos de severidad que la sepsis; por este motivo es que vemos que los
promedio del indice son inferiores al mejor punto de corte encontrado en

nuestra serie.

El fin de este estudio es aportar otro posible biomarcador para la prediccion
temprana de sepsis, dado que, en la actualidad, hay estudios en donde
combinando el resultado de varios marcadores, estos, se convierten en una
herramienta mas fina de diagnostico, que, probablemente, en el futuro, se usen

a través de software para procesar los datos.

En cuanto a las limitaciones del estudio, hay temas que merecen
consideracion. La sepsis bacteriana en adultos no tiene un gold standart, los
criterios para su diagnostico, esta basado en criterios clinicos que predicen
mortalidad. En algunos estudios se utiliza pacientes con bacteriemia
comprobada en hemocultivo, pero esa es una limitacion del medio en el que

se hizo el trabajo, ya que es una prueba muy infrecuente en estos pacientes.
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VI. CONCLUSIONES

El mejor punto de corte del indice de inmunidad inflamacién sistémica

como predictor de sepsis fue de 3632.

. La sensibilidad y especificidad del indice de inmunidad inflamacion
sistémica como predictor de sepsis fue de 61% y 84% respectivamente.

. El valor predictivo positivo y el valor predictivo negativo de inmunidad
inflamacion sistémica como predictor de sepsis fue de 53% y 88%

respectivamente.

. La exactitud prondstica del indice de inmunidad inflamacion sistémica
como predictor de sepsis fue de 70% correspondiendo a una exactitud

intermedia.

. No se apreciaron diferencias significativas respecto a las variables edad,
género, Diabetes mellitus, Hipertension arterial ni Cardiopatia isquémica

entre los pacientes con o Sin sepsis.
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VIl. RECOMENDACIONES

1.- Las tendencias encontradas debieran ser reconocidas para sustentar
el empleo del indice en estudio en la valoracion rutinaria de pacientes

con sospecha de sepsis.

2.- Es necesario llevar a cabo nuevos estudios con la finalidad de
corroborar nuestros hallazgos tomando en cuenta un contexto
poblacional mas numeroso para de este modo poder extrapolar nuestros

hallazgos al ambito regional.

3.- Es conveniente hacer efectivo el andlisis de nuevas escalas, indices
y sistemas pronostico a fin de enriquecer el arsenal de medios
diagndsticos disponibles actualmente para la deteccion precoz de sepsis
en pacientes con el perfil clinico de riesgo.
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ANEXO 01
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

“Indice de inmunidad-inflamacién sistémica como predictor de sepsis”

Fecha deingreso: | Fecha de egreso:

Fallecido: SI( ) NO( )

Sexo:M( ) F( ) Edad:  afios

Servicio:

SEPSIS: SI( )____ puntos NO( ) SHOCK SEPTICO( )
Hemograma(fecha):

Plaquetas: _ Neutrofilos: Linfocitos:

S:

Comorbilidades: SI( ) NO( )

DM-2SI( ) NO( ) HTA SI( ) NO( ) IMA/SICA SI( ) NO()

Otra:
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ANEXO 02: SOLICITUD DE APROBACION DEL COMITE DE ETICA
DR. VICTOR HUGO CHANDUVI CORNEJO

DIRECTOR DEL COMITE DE ETICA

S.D.

Yo, Huaman Carrasco Edwin Daniel, alumno de la Universidad Privada Antenor
Orrego, de la Facultad de Medicina Humana, con DNI N° 70211328, e ID:
0000112885, con N° de teléfono 965659821 y correo electronico

edanielhc@gmail.com, con el debido respeto me presento y expongo:

Que siendo requisito indispensable para poder optar el titulo profesional de Médico
Cirujano, recurro a su digno despacho a fin de que se revise mi proyecto de tesis
titulado: “INDICE DE INMUNIDAD-INFLAMACION SISTEMICA COMO
PREDICTOR DE SEPSIS”, a fin que se emita la resolucion correspondiente del
Comité de Etica de la universidad.

Por lo expuesto es justicia que espero alcanzar.

Atentamente
Huamén Carrasco, Edwin Daniel Dr. Walter N. Llique Diaz
DNI: 70211328 Médico Internista (asesor)

ANEXO 3: SOLICITUD PARA AUTORIZACION DE PROYECTO DE TESIS
EN EL HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO

Sr. FERNANDO GIL RODRIGUEZ
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DIRECTOR DEL HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO

Yo, Huaméan Carrasco Edwin Daniel, identificada con DNI N° 70211328, con
domicilio Av. Pedro Mufiiz Cda 2 Edf Albretch Dpto 806 A .

Ante Ud. respetuosamente me presento y expongo:

Que cursando el X1V Ciclo de la carrera de Medicina Humana en la Universidad
Privada Antenor Orrego, solicito a Ud. permiso para obtener la informacion
establecida en la ficha de recoleccion de datos de los pacientes atendidos en el archivo
de historias clinicas; para obtener la aprobacion de mi proyecto de investigacion:
“INDICE DE INMUNIDAD-INFLAMACION SISTEMICA”

Por lo expuesto, ruego a usted acceder a mi solicitud.

Trujillo, 01 de Febrero del 2019

Huaman Carrasco Edwin Daniel
DNI: 70211328

Nota: Adjunto los siguientes Documentos:
- Constancia de asesoria
- Funciones especificas del asesor

- Resolucion de aprobacion de comité

permanente de investigacion de la universidad
- Cronograma de actividades

- Recibo de pago por autorizacion
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