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Valor del indice proteina C
reactiva/albimina en el diagnostico
de sepsis
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Almendaro,! Francisco Javier Gonzéalez-Moreno*

Resumen

ANTECEDENTES: La sepsis es una de las principales causas de
morbilidad y mortalidad en todo el mundo, en esta enfermedad el
efecto de la respuesta inflamatoria puede empeorar el prondstico
del paciente.

OBJETIVO: Averiguar si existe correlacion entre el indice proteina C
reactiva (PCR)/albimina y las escalas SOFA y gSOFA a fin de establecer
su utilidad como herramienta diagnéstica.

MATERIAL Y METODO: Estudio transversal analitico, realizado de
julio de 2016 a junio de 2017 en el Servicio de Urgencias del Hos-
pital General Xoco, SEDESA. Se incluyeron pacientes en quienes se
estableci6 diagndstico de sepsis mediante las escalas SOFA y gSOFA
en quienes se determiné el indice PCR/albdmina, posteriormente se
procedié a buscar correlacién entre estas mediciones.

RESULTADOS: Se incluyeron 30 pacientes. No se observé correlacion
entre los puntajes qSOFA (p = 0.79) y SOFA (p = 0.40) con el indice
PCR/albiimina. El indice PCR/albdmina fue menor en el sexo femenino
(p = 0.03). Se encontrd una relacién estadisticamente significativa de
la muerte hospitalaria con un indice PCR/albdimina menor (p = 0.05).
Otras variables que se correlacionaron con la muerte fueron la edad
(p =0.01) y la escala SOFA (p = 0.02).

CONCLUSIONES: No existe correlacién significativa entre el indice
PCR/albdmina y los puntajes gSOFA y SOFA en el diagnéstico de
sepsis. Se encontré un indice PCR/albimina menor en los pacientes
del sexo femenino y que tuvieron muerte hospitalaria. Otras variables
que se correlacionaron con la muerte fueron la edad y el puntaje SOFA.
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Value of C-reactive protein (CRP)/
albumin index in the diagnosis of sepsis.

Consuelo Estephani Arellano-Navarro,! Saul Huerta-Ramirez,? César
Ivan Elizalde-Barrera,? Alberto Francisco Rubio-Guerra,® Ana Karen Garro-
Almendaro,! Francisco Javier Gonzéalez-Moreno*

Abstract

BACKGROUND: Sepsis is one of the main causes of morbidity and
mortality worldwide, in this entity the impact of the inflammatory
response can worsen the patient’s prognosis.

OBJECTIVE: To find out if there is a correlation between the C-reactive
protein (CRP)/albumin index and SOFA and qSOFA scores that allow
us to establish its utility as a diagnostic tool.

MATERIAL AND METHOD: A cross-sectional analytical study carried
out from July 2016 to June 2017 at the Emergency Department of the
General Hospital Xoco, SEDESA. We included patients who were
diagnosed with sepsis using SOFA and qSOFA scales in whom the
CRP/albumin index was determined. We then proceeded to search
for correlation between these measurements.

RESULTS: There were included 30 patients. There was no correlation
between qSOFA (p = 0.79) and SOFA (p = 0.40) scores with the CRP/
albumin index. This index was lower in females (p = 0.03). We found
a statistically significant relationship of hospital death with a lower
CRP/albumin index (p = 0.05). Other variables that correlated with
death were age (p = 0.01) and SOFA (p = 0.02).

CONCLUSIONS: There is no significant correlation between CRP/
albumin index and qSOFA and SOFA score in the diagnosis of sepsis.
A lower CRP/albumin index was found in female patients and who
died in hospital. Other variables that correlated with death were age
and SOFA score.

KEYWORDS: Sepsis; C-reactive protein; SOFA.

ANTECEDENTES

La sepsis puede definirse como un conjunto de
manifestaciones que son resultado de la respues-
ta aumentada y desmedida del huésped contra
un organismo infectante.' Esta enfermedad con-

tinda siendo la mayor causa de mortalidad y
morbilidad en todo el mundo y la primera causa
de admisién a la unidad de cuidados intensivos.2

En el tercer consenso internacional para la
definicion de sepsis y choque séptico se esta-
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bleci6 la definicion operacional para uso de
los trabajadores de la salud que consiste en el
reconocimiento de insuficiencia organica en
presencia o sospecha de infeccién, dejando
de lado el término sepsis severa. Esta puede
demostrarse por diversas escalas, entre las mas
validadas esta SOFA (Sequential Organ Failure
Assessment), este modelo considera un puntaje
de 2 0 mayor como positivo para sepsis con foco
infeccioso sospechado o diagnosticado, o la
elevacion de dos puntos sobre un basal previo.
La evidencia respalda la utilidad de esta eva-
luacion; sin embargo, su determinacion puede
encontrarse limitada de manera inicial hasta
obtener los estudios de laboratorio posteriores
al ingreso del paciente, por lo que en 2016 el
tercer consenso internacional para la definicién
de sepsis plantea la realizacion de manera inicial
de la escala qSOFA (quick SOFA), que es un mo-
delo resumido del SOFA completo, mismo que
ha demostrado rendimiento similar a la version
completa al ingreso hospitalario, un puntaje > 2
permite establecer el diagnéstico de sepsis.?

La respuesta inflamatoria es importante en la
fisiopatologia de la sepsis y el efecto de la in-
flamacién puede empeorar las enfermedades
crénicas, lo que es el mayor determinante de
resultados adversos a largo plazo.® Los biomar-
cadores pueden utilizarse como factores de
prondstico independientes para evaluar la mor-
talidad en pacientes con sepsis, constituyendo
asi una medicién objetiva que refleja el proceso
inflamatorio y la respuesta del mismo al trata-
miento.*® Trabajos recientes encontraron que la
concentracion de proteina C reactiva es Gtil para
predecir el resultado de los pacientes en el medio
hospitalario y al egreso de la unidad de cuidados
intensivos. Una concentracién incrementada
de PCR al egreso de la UCI es un predictor in-
dependiente de muerte hospitalaria, asi como
de readmisién a tal servicio.? Existen también
estudios que relacionan las concentraciones
de proteina C reactiva con el diagndstico y la
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evolucioén intrahospitalaria en los pacientes con
neumonia asociada con ventilacién mecanica.®’

La albimina, ademds de regular el transporte
y la disponibilidad de numerosos compuestos
quimicos y moléculas en el sistema vascular
sanguineo, también es un potente marcador pro-
néstico en enfermedades infecciosas, porque sus
concentraciones disminuyen durante la respues-
ta en la fase aguda de los procesos infecciosos.
La sepsis puede inducir hipoalbuminemia debida
a diferentes mecanismos fisiopatoldgicos y ésta,
a su vez, puede exacerbar la severidad de la
primera.?1°

La relacién proteina C reactiva/albimina se ha
utilizado como marcador prondstico en pa-
cientes con cancer."" Las dos proteinas forman
parte de un grupo denominado proteinas de
fase aguda, cuya caracteristica principal es que
varian su concentracién plasmatica al menos
25% en respuesta al estimulo de ciertas citocinas
producidas durante diferentes tipos de procesos
inflamatorios en los que esta implicado algin
grado de dano tisular.'*'

De acuerdo con lo descrito, debido al cambio
que se produce en la sintesis de proteinas a nivel
hepdtico por el proceso séptico, se propone que
un indice que incluya proteina C reactiva y albu-
mina, la primera en el numerador y la segunda
en el denominador, serd mayor en el proceso
séptico y tendra una correlacién directamente
proporcional con los puntajes gSOFA y SOFA
en los pacientes.'®'8

MATERIAL Y METODO

Estudio transversal, analitico, observacional, en
el que se estudiaron pacientes del Hospital Ge-
neral Xoco, SEDESA, a su ingreso al servicio de
urgencias. Se eligieron pacientes con diagnostico
de sepsis sin importar la causa de la misma, asi
como el servicio tratante definitivo (Medicina
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Interna o Cirugia General). Se realizé determina-
cién de constantes vitales, valoracién del estado
mental (mediante escala de coma de Glasgow),
asi como calculo de la escala qSOFA, posterior-
mente se hicieron exdmenes de laboratorio, que
incluyeron proteina C reactiva y albdmina. Final-
mente, con los andlisis de laboratorio, se realiz
determinacion del puntaje SOFA. Los pacientes
mayores de 16 afios en quienes se establecio
el diagnéstico de sepsis por la escala gSOFA o
SOFA se incluyeron en el estudio. Los pacientes
que no eran de reciente ingreso hospitalario, con
antecedente de desnutricion proteico-caldrica
(ya sea secundaria a baja ingesta o concomitante
con enfermedades cronicas, con enfermedades
reumatolégicas, diagnéstico de cancer o con
antecedente de tratamiento antibidtico reciente)
se excluyeron del estudio.

Analisis estadistico

Para la descripcién de los resultados se utiliza-
ron medidas de tendencia central como media,
mediana, desviaciones estdndar y percentiles de
acuerdo con los tipos de variables (cualitativas
nominales, cuantitativas continuas o discretas).
Las pruebas estadisticas se eligieron de acuerdo
con la distribucién de las variables (paramétricas
y no paramétricas), utilizando coeficiente de
correlaciéon de Spearman, x> o ANOVA segin
fuera el caso. Los calculos previamente descritos
se llevaron a cabo en el programa STATA en su
version 11.0.

RESULTADOS

Se estudiaron 30 pacientes a su llegada al servi-
cio de urgencias del Hospital General Xoco en
quienes se establecié el diagnéstico de sepsis
de acuerdo con el puntaje qSOFA o SOFA, de
los que 20 (67%) eran hombres; la media de
edad fue de 46.85 + 14.75 y 59.6 + 21.47 afios
en hombres y mujeres, respectivamente. Los
pacientes incluidos se clasificaron de acuerdo

c
[

con el foco infeccioso (tejidos blandos: 17%,
gastroenteritis probablemente infecciosa: 7%,
neumonia: 50%, abdominal quirdrgico: 13%,
sinusitis: 3%, urinario: 10%), comorbilidades
(ninguna: 50%, diabetes mellitus 2: 20%, hiper-
tension arterial: 10%, gota: 7%, hipotiroidismo:
4%, epilepsia: 3%, poliposis adenomatosa
familiar: 3%).

Se determiné el indice de masa corporal y se
hicieron examenes de laboratorio y gasometria
arterial que incluyeron glucosa, creatinina, bili-
rrubinas, biometria hematica para el célculo de
la escala SOFA, asi como albiminay proteina C
reactiva (Cuadro 1).

La distribucién del puntaje gSOFA en la pobla-
cién estudiada se ubic6 en su mayor parte fuera
del rango para el diagnéstico de sepsis (punta-
je 0:23%, 1:33%, 2:37%, 3: 7%), sin embargo,
gracias a la consideracién y calculo del puntaje
SOFA al ingreso hospitalario fue posible incluir
a los pacientes en el estudio cuando el puntaje
de esta Ultima escala fue > 2.

No hubo diferencias significativas entre los
grupos con diferente puntaje qSOFA y el indi-

Cuadro 1. Descripcién general de la muestra

Desviacion
Media o mediana estandar o
p25-75
Edad 518 +17.97
Albdmina 2.45% + 0.80
Proteina C reactiva 21.33% +11.26
SOFA* 6f 4-7
IMC* 27.5% 22.4-30.1
indice protefna C & 5 i

reactiva/albdmina

* Estas variables tuvieron distribucion no paramétrica por lo
que se utiliz6 mediana y p25- p75.

¢ Media.

£Mediana.
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ce PCR/albimina, esto se establecié mediante la
prueba ANOVA p = 0.79. En el caso del estudio
de la relacién existente entre el indice proteina C
reactiva/albdmina con el puntaje SOFA se utiliz6
el coeficiente de correlacién de Spearman que
resulté en -0.09 con p = 0.40. En la Figura 1 se
observa la ausencia de correlacién entre la escala
SOFAy el indice PCR/albimina.

Posteriormente se procedié a evaluar si habia
diferencias en el indice proteina C reactiva/
albimina entre los subgrupos de acuerdo con
el sexo de los pacientes (mujeres: 6.66 + 4.37
vs hombres 10.71 + 4.83, p = 0.03), foco
infeccioso causante de sepsis (p = 0.48) y
comorbilidades (p = 0.57), sin encontrar dife-
rencias estadisticamente significativas en las
dos dGltimas.

De manera adicional a lo evaluado, se registré la
mortalidad en los pacientes incluidos, el tiempo
de estancia hospitalaria mas prolongado fue de
10 dias, por lo que el desenlace descrito co-
rresponde a ese periodo. Los resultados de este
andlisis se observan en el Cuadro 2.

Para la comparacion de promedios del indice
proteina C reactiva/albdmina de acuerdo con
la mortalidad se realiz6 prueba t de Student

(o}

£ 30

E 25 o

% 20 P

> 15 ‘. .

E 10 =

g 5

5 0

£ 0 5 10 15 20 25

SOFA = -0.09

r’= 0.0081

Figura 1. Gréfico de dispersién que muestra la ausen-
cia de correlacion entre el indice proteina C reactiva/
albdmina y la escala SOFA.
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y se encontré una diferencia estadisticamente
significativa: muerte: 6.24 contra no muerte:
10.31 (p = 0.05).

Se observo, ademas, que la edad y el puntaje
SOFA tienen relacién estadisticamente signifi-
cativa con la mortalidad. Sin embargo, no es
posible observar una relacién entre estas tres
variables.

Se observé también mayor mortalidad en el
sexo femenino, lo que segin se muestra en la
Figura 2 puede deberse a que las participantes
en el estudio tuvieron una puntuacién mayor de
la escala SOFA.

DISCUSION

La sepsis continda siendo una de las principales
causas de morbilidad y mortalidad en todo el
mundo, debido a esto, los estudios para desa-
rrollar escalas que permitan su diagnéstico mas
temprano y tratamiento oportuno contintan
siendo una de las principales lineas de investi-
gacion en esta drea.

En 2016 se publicé el tercer consenso internacio-
nal para la definicion de sepsis y choque séptico
que propone la utilizacién de la escala gSOFA
asociada con infeccién para el diagnéstico tem-
prano de este padecimiento.?

Asimismo, la escala SOFA es de las mds usadas
para el diagnéstico de sepsis con puntaje mayor
o igual a 2 o elevacién de dos puntos sobre el
basal previo;® sin embargo, esta escala tiene la
limitante de no poder calcularse hasta la obten-
cién de los examenes de laboratorio iniciales.

La respuesta inflamatoria es importante en la
fisiopatologia de la sepsis y puede influir en el
comportamiento de las comorbilidades del pa-
ciente y los resultados a largo plazo.® La medicién
de esta respuesta puede efectuarse mediante la
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Cuadro 2. Registro de mortalidad de acuerdo con los tipos de variables

Variables cuantitativas

Supervivié

No supervivio

Variables cualitativas

Supervivié  No supervivi6

MG (ndm.) (ndm.) Variable (%) (%)
PCR/albimina  10.31 +4.73 6.24 £4.92 0.05 Sexo
Hombre 19 (83) 1(14) 0.002
Mujer 4(17) 6 (86) M:H: 12:1
Edad 4439 +£13.71 73.14+11.55 0.01 Foco infeccioso
Tejidos blandos 5(21.7) ©
lemente mieteion 240 11 o
Neumonia 1(39.1) 6 (86)
Abdominal 4 (17.4) &
Sinusitis 1(4.4) *
Urinario 3(13) *
SOFA 591 +4.86 10.85+4.29 0.02 Comorbilidades
Ninguna 14 (61.5) 1(29)
Diabetes mellitus 2 4 (17.5) 2 (29)
Hipertensién arterial 14) 2 (14)
Gota, hiperuricemia 1(4) 1(14) 0.05
Hipotiroidismo 14) 1(14)
Epilepsia 1(4) 2
Poliposis adenomatosa 1(4) .
familiar

IMC 28.10+6.58 25.56+4.41 0.35

* No hubo defunciones.

determinacién de diferentes biomarcadores, entre
los que se encuentran las proteinas de fase aguda,
como la proteina C reactiva y la albimina.

Ranzani y su grupo propusieron en 2013 la uti-
lizacién del indice proteina C reactiva/albimina
para predecir la mortalidad a 90 dias de los
pacientes con sepsis en la unidad de cuidados
intensivos (UCI), encontraron que la proteina C
reactiva es (til para predecir el resultado de los
pacientes en el medio hospitalario y después
del egreso de la UCI. Ademas, la concentracion
alta de PCR es un predictor independiente de
muerte hospitalaria, asi como de readmisién a

la unidad de cuidados intensivos.? También exis-
ten estudios que vinculan las concentraciones
de proteina C reactiva con el diagnéstico y la
evolucioén intrahospitalaria en los pacientes con
neumonia asociada con ventilaciéon mecanica.®
Otros autores han utilizado también este indice
como marcador prondstico en pacientes con
cancer de pulmén.

Nuestro estudio intenté demostrar la utilidad
del indice proteina C reactiva/albimina para
el diagndstico de sepsis, esto mediante el esta-
blecimiento de una correlacién con las escalas
gSOFA y SOFA.
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Figura 2. Distribucion del puntaje SOFA por sexo.

EMujer

Como puede observarse en los resultados, no
hubo diferencias estadisticamente significativas
del puntaje PCR/albtimina con los distintos pun-
tajes de qSOFA (p = 0.79) y SOFA (p = 0.40). Al
analizar la correlacion de ese indice con otras
variables de estudio se observa que es significa-
tivamente menor en el sexo femenino (p = 0.03),
sin que tengamos una explicacion plausible al
respecto. No se encontré correlacion con el foco
infeccioso (p = 0.48) y comorbilidades (p = 0.57)
de los pacientes incluidos.

Se encontr6é una relacion estadisticamente sig-
nificativa entre el indice proteina C reactiva/
albdmina con la muerte hospitalaria con un valor
de p = 0.05; sin embargo, pese a lo esperado, se
encontré mayor mortalidad a menor indice. Otras
variables que se relacionaron con la muerte fue-
ron la edad (p =0.01) y la escala SOFA (p=0.02).

Se encontré mayor mortalidad relacionada con
el sexo femenino; sin embargo, como puede
verse en la Figura 2, esto se debe a que la mayor
parte de la poblacién con puntaje SOFA mas alto
pertenecio a este sexo.

Los estudios previos que utilizaron el indice
proteina C reactiva/alblmina se realizaron con
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el fin de encontrar la utilidad de éste como factor
prondstico en pacientes criticamente enfermos
en la Unidad de Cuidados Intensivos, pacientes
con cancer o enfermedad renal crénica. Sin
embargo, éste es el primero en el que se evalia
el valor de este indice como herramienta diag-
nostica de sepsis.

Ademas, en este estudio se logré establecer
una relacién entre la mortalidad y el indice
proteina C reactiva/albimina; sin embargo, esta
relacion fue inversamente proporcional, esto
podria explicarse por un defecto en la respuesta
inflamatoria que impide que reactantes de fase
aguda, como la proteina C reactiva, se eleven de
manera temprana, lo que empeora el pronéstico.

CONCLUSIONES

No existe una relacién significativa entre el
indice PCR/albimina y los puntajes qSOFA y
SOFA en el diagnéstico de sepsis, por lo que
no es posible establecer su utilidad como herra-
mienta diagnéstica. Se encontro relacion entre
el indice y el sexo, que fue significativamente
menor en el sexo femenino. Se encontr6 que
un indice proteina C reactiva/albimina mas
bajo se correlaciona significativamente con la
muerte hospitalaria. A su vez, otras variables
que se correlacionaron con la muerte fueron
la edad y el puntaje SOFA.
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