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RESUMEN

Introduccion: la sepsis es una de las principales causas de morbilidad y mortalidad en
la edad pediatrica y requiere de un adecuado manejo para su tratamiento.

Objetivo: determinar los factores prondsticos de mortalidad en pacientes pediatricos con
sepsis atendidos en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos del Hospital “José Luis
Miranda” en el periodo comprendido entre enero de 2018 y febrero de 2019.

Métodos: estudio observacional analitico de casos y controles. Poblacién: pacientes
pediatricos con sepsis atendidos en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos del
Hospital “José Luis Miranda” en el periodo de estudio (142). Se establecieron dos grupos
para cada variable, uno con el factor prondstico presente (grupo caso, 30) y otro sin él
(grupo control, 60).

Resultados: el andlisis multivariado identific6 como factores prondsticos de mortalidad
la presencia de comorbilidades (p=0,006), la necesidad de ventilacién (p=0,000), los
niveles de albumina (p=0,002), el estado de sepsis (p=0,008), el sindrome de disfuncion
multiérgano (p=0,000) y la estadia hospitalaria (p=0,006); que fueron significativamente
mayores en el grupo caso.

Conclusiones: la presencia de comorbilidades, la necesidad de ventilacion, los niveles
de albumina, el estado de sepsis, el sindrome de disfuncion multidrgano y la estadia
hospitalaria constituyen predictores independientes de mortalidad en pacientes pediatrico
con diagnéstico de sepsis.
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ABSTRACT

Introduction: sepsis is one of the main causes of morbidity and mortality in pediatric
age that requires adequate management for its treatment.
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Objective: to determine the prognostic factors for mortality in pediatric patients with
sepsis treated in the Pediatric Intensive Care Unit of the José Luis Miranda University
Pediatric Hospital in the period between January 2018 and February 2019.

Methods: analytical observational study of cases and controls. Population: pediatric
patient with sepsis, treated in the Pediatric Intensive Care Unit of the José Luis Miranda
University Pediatric Hospital during the study period (n=142). Two groups were
established for each variable, one with the prognostic factor present (case group) (n=30)
and another without it (control group) (n=60).

Results: the multivariate analysis identified as prognostic factors of mortality the
presence of comorbidities (p=0.006), the need for ventilation (p=0.000), albumin levels
(p=0.002), sepsis status (p=0.008), for multi-organ dysfunction syndrome (p=0.000),
hospital stay (p=0.006); which were significantly higher in the case group.

Conclusions: the presence of comorbidities, the need for ventilation, albumin levels,
sepsis status, multi-organ dysfunction syndrome, and hospital stay are independent
predictors of mortality in pediatric patients diagnosed with sepsis.

Key words: sepsis; prognosis; mortality; pediatrics

INTRODUCCION

La sepsis es una de las principales causas de muerte en pacientes en estado
critico en los servicios de emergencia, entre el 20 y el 50% de los pacientes
gravemente afectados fallecen, ademas reduce la calidad de vida de los que
sobreviven.

En el afio 2002, al introducirse el sistema PIRO sobre la base de cuatro
conceptos: premorbilidad (P), infeccion (I), respuesta del huésped (R) y
disfuncion de drganos (O), se consiguidé una nueva vision de la sepsis y su
prondstico al pretenderse clasificarla de modo similar al sistema TNM utilizado
para las neoplasias.®

La sepsis es una de las principales agresiones severas a las que se ve sometido el
paciente con repercusion en su evolucion. Independientemente del desarrollo
tecnoldégico existente, esa enfermedad, en sus diferentes etapas, es la causa
infecciosa mas importante de deceso en la Unidad de Cuidados Intensivos
Pediatricos (UCIP).*

A pesar de su importancia mundial, la concientizacidon publica sobre la sepsis es
pobre. Ademas, las numerosas manifestaciones de complicacidon son dificiles de
manejar, incluso para los médicos experimentados. Es por eso que la comunidad
necesita una definicidn comprensible de sepsis, mientras que los profesionales de
la salud requieren mejoras clinicas y enfoques diagndsticos para facilitar la
identificacion temprana y una cuantificacién precisa del impacto asi como del
prondstico de la sepsis.®

Del total de pacientes con sepsis aproximadamente el 9% de los pacientes
progresan a sepsis severa y el 3% a choque séptico; se informa ademas una
mortalidad que oscila entre un 28 y un 56%.¢®

En Cuba, la mortalidad por enfermedades infecciosas en nifos ocupa una de las
primeras causas.!'®

En el Hospital Pediatrico Universitario “José Luis Miranda” los pacientes con
diagnostico de sepsis son atendidos en la Unidad de Cuidados Intensivos
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Pediatricos, pero en la actualidad no existen estudios suficientes que determinen
los factores prondsticos que influyen en la mortalidad de estos pacientes, lo que
constituye un indicador importante a tener en cuenta para el futuro manejo de los
casos. Con el conocimiento de estos factores se puede estratificar a cada paciente
individualmente de acuerdo al riesgo de morir que presenta y asi utilizar un
tratamiento mas oportuno e individualizado. Los beneficios de esta investigacion
abarcan los ambitos cientifico y asistencial porque la estratificacion de riesgo en
pacientes pediatricos permitiria optimizar su tratamiento y ayudar a definir
estrategias terapéuticas de acuerdo al riesgo, lo que contribuiria a lograr una
mayor sobrevida, a reducir complicaciones y a elevar la calidad de la asistencia
médica.

El objetivo de esta investigacidn es determinar los factores prondsticos de
mortalidad en pacientes pediatricos con sepsis atendidos en la Unidad de
Cuidados Intensivos Pediatricos del Hospital “José Luis Miranda” en el periodo
comprendido entre enero y diciembre de 2018.

METODOS

Se realizd un estudio observacional analitico de casos y controles en pacientes
con diagnodstico de sepsis atendidos en el Hospital Pediatrico Universitario “José
Luis Miranda” de la Ciudad de Santa Clara, Provincia de Villa Clara, en el periodo
comprendido entre enero y diciembre de 2018. La poblacidon de estudio estuvo
constituida por todos los pacientes que fueron atendidos en el Servicio de Terapia
Intensiva con el diagnostico de sepsis (184). Se establecieron dos grupos para
cada variable, uno con pacientes fallecidos (grupo caso, 20) y otro con pacientes
vivos (grupo control, 40); los pacientes de este Ultimo grupo fueron seleccionados
de manera estocastica a través de un muestreo aleatorio simple de modo que se
obtuviera una relacion 1:2 y asi evitar los sesgos inherentes a la seleccién.
Variable dependiente o marcadora del evento: mortalidad: se defini6 como
variable dependiente a la muerte por todas las causas ocurridas. Esta informacion
se obtuvo a través de la revision de historias clinicas e informes de necropsias de
los fallecidos y se comprobd en la base de datos provincial de mortalidad del
Departamento de Estadistica de la Sectorial Provincial de Salud.

Variables: edad, sexo, diagndstico al ingreso, comorbilidades, necesidad de
ventilacién, niveles de albumina, estadio de la sepsis, presencia de sindrome de
disfuncidn multiérgano (SDMQ), estadia hospitalaria y germen aislado.

Los datos obtenidos de las historias clinicas fueron almacenados y procesados con
el paquete estadistico SPSS (Statistical Package for Social Sciences), versiéon 21
para Windows. Para caracterizar la muestra segun las variables de interés se
usaron frecuencias absolutas y relativas expresadas en nimeros y por cientos.
Para determinar las diferencias entre los grupos establecidos, segun las variables
cualitativas, se uso la prueba estadistica Chi cuadrado basada en su hipétesis de
homogeneidad y la prueba exacta de Fisher segln correspondiera. Se
determinaron el Odds Ratio (OR) y sus intervalos de confianza (IC) para cada uno
de los factores estadisticamente significativos e influyentes en la mortalidad de
los pacientes pediatricos con sepsis. Se consideré que existia un riesgo
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significativo cuando el OR vy el limite inferior de su IC eran mayores que 1. Con el
fin de determinar el poder discriminatorio de las variables cuantitativas que
presentaron significacion estadistica como predictores de mortalidad se evalud el
area bajo la curva ROC y se interpretd su poder discriminativo acorde a los
siguientes intervalos: 0,65-0,70 (modesto), 0,70-0,80 (bueno) y >0,80
(excelente). También se determinaron los puntos de corte éptimo en la escala
cuantitativa para los factores prondsticos de mayor importancia y se halld la
distancia minima de la curva al punto (0;1). Ademas, se realizd6 una regresion
logistica binaria con el objetivo de determinar las variables que constituyeron
factores prondsticos de mortalidad. En este analisis multivariable fueron incluidas
las variables que en el analisis univariado presentaron un valor de p<0,05. Se
trabajo con una confiabilidad del 95%.

Se cumplieron los principios éticos establecidos en las normas relacionadas al
manejo de historias clinicas y los parametros que determina el reglamento ético
interno del Hospital “José Luis Miranda”. Los datos personales y de identificacidon
de los pacientes no fueron publicados y se siguieron los principios éticos de la
investigacion cientifica de beneficencia, no maleficencia, justicia y autonomia.

RESULTADOS

Hubo un predominio de los pacientes con edad comprendida entre un mes y un
afo de vida (26), seguidos de los que tienen edades entre dos y cinco afios (19).
El sexo predominante fue el masculino (34). La edad y el sexo no fueron
estadisticamente significativas al tener una p=0,164 y una p=0,713,
respectivamente (Tabla 1).

Tabla 1. Distribucién de los pacientes segun la edad y el sexo

Variables Grupo caso Grupo control Total
epidemiolégicas (n=20) (n=40) (n=60)

Edad

<1 semana 0 0 0
Delsemanaalmes O 3 3

De 1 mes a 1 afio 8 18 26 0 164
De 2 afios a 5 afos 8 11 19 !

De 6 afos a 12 afos 4 3 7

De 13 afiosa 19 aflos 0 5 5

Sexo

Femenino 8 18 26

Masculino 12 22 34 0,713

De los pacientes estudiados 23 presentaron infeccion respiratoria aguda como
diagnédstico al ingreso y 11 sepsis neonatal, para un valor de p=0,213. La
comorbilidad resulté estadisticamente significativa en estos pacientes, y fueron
las enfermedades oncohematoldgicas las mas frecuentes, con 11 casos (Tabla 2).
En la Tabla 3 la mayoria de los pacientes no necesitaron ventilacion mecanica
(29) y los pacientes que necesitan ventilacién tienen aproximadamente cinco
veces mas probabilidad de morir que los que no la necesitan, el OR fue de 4,743.
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En relacion con la albumina el mayor niumero de pacientes (26) presentaban
niveles de albumina entre 30 y 39, algo estadisticamente significativo, con un OR
de 6,904.

Tabla 2. Distribucién de los pacientes segun el diagndstico al ingreso y las
comorbilidades

Grupo Grupo

. . . Total OR

Variables clinicas c(e:t:zdt;()) z:gl;t;g; (n=60) P (IC 95%)
Diagnéstico al ingreso
Infecciones respiratorias 8 15 23
Sepsis neonatal 6 5 11
Leptospirosis presuntiva 0 4 4
Sepsis sin foco 0 3 3
Infecciones respiratorias > 1 3 0,213
agudas (IRA)
Infeciones de piel y 1
articulaciones
Otras 4 3 7
Comorbilidades?
Sin comorbilidades 3 31 37
Enfermedade§ _ 7 4 11
oncohematolégicas
Cardiopatias . 3 1 4 0,006 1,474
Lesion estatica del sistema

- 3 1 4
nervioso central
Malformaciones 1 2 3
Hipoplasia timica 0 1 1

aEstadisticamente significativo

Tabla 3. Distribucidén de los pacientes segun la utilizacién de ventilacidén y los niveles de

albumina
Grupo Grupo Total
Variables clinicas estudio control (n=60) P OR (IC 95%)
(n=20) (n=40)
Necesidad de ventilacion2
No 2 27 29
Si 18 13 13 0,000 4,743
Niveles de albimina?
<29g/dl 13 9 22
De 30 a 39g/dl 5 21 26 0,002 6,904
>40g/d| 2 10 12

aEstadisticamente significativo

El estado de sepsis que mas predomind fue el choque séptico (43), seguido del
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica -SIRS, por sus siglas en inglés-
(13). Del total de pacientes 34 no presentaban dano multidrgano; de ellos 32
fallecieron (esta variable fue estadisticamente significativa). En relacidon a la
estadia hospitalaria 25 pacientes estuvieron tres o menos dias, seguidos de los 21
gue estuvieron entre cuatro y siete dias (Tabla 4).
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Tabla 4. Distribucion de los pacientes segun el estado de sepsis, el sindrome de
disfuncidon multiérgano y la estadia hospitalaria

Grupo Grupo

. . . Total OR

Variables clinicas estudio control _ P
(n=20) (n=40) (n=60) (IC 95%)

Estado de sepsis?
SIRS* 0 13 13
Sepsis 0 2 2
Sepsis severa 0 2 2 0,008 4,215
Choque séptico 20 23 43
SDMO 0 0 0
Sindrome de disfunciéon multiérgano?
No 2 32 34
Cardiovascular-respiratorio 2 0 2
Cardiovascular-respiratorio- 5 6 11

hematoldgico

Cardiovascular-respiratorio- 1

hematoldgico-renal 0,000 2,268
1

Cardiovascular-respiratorio-renal 1 0
Cardiovascular-respiratorio- 0 1
neuroldgico
Cardiovascular-respiratorio-renal-
hematoldgico-hepatico 3 0 3
g p
Estadia hospitalaria?
De 3 dias o menos 2 23 25
De 4 a 7 dias 11 10 21 0,006 2,452
Mas de 7 dias 7 7 14

agstadisticamente significativo, *Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS, por sus siglas en inglés)

ROC Curve
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Figura 1. Capacidad discriminatoria de la albumina
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En la figura 1 se muestra la variable cuantitativa que se asocié significativamente
con la mortalidad en los pacientes pediatricos con sepsis. El valor
correspondientes al area bajo las curvas ROC esta cercano a uno (0,743) y por
encima de 0,70; por lo tanto, se puede considerar que esta variable posee valor
predictivo significativo (p<0,05). Se observa que la curva correspondiente a la
edad queda por encima de la linea de referencia y se acerca mas al punto (0;1),
especificidad y sensibilidad igual a uno, lo que demuestra que los niveles de
albumina constituyen un factor prondstico de mortalidad en estos pacientes. Los
segmentos diagonales son producidos por los empates.

La Tabla 5 muestra los resultados del analisis multivariado de regresién logistica
binaria, la que determind como factores prondsticos de mortalidad la presencia de
comorbilidad, la utilizacidon de ventilacidon mecanica, los niveles de albumina fuera
de los parametros considerados como normal, el estado de sepsis que presenta el
paciente, el dafo de varios drganos y la estadia hospitalaria mayor de tres dias.

Tabla 5. Variables predictoras de mortalidad en pacientes con sepsis atendidos en la
Unidad de Cuidados Intensivos

Variables Coeficiente Error X? de p OR
de regresion estandar Wald (IC 95%)

Comorbilidad 0,390 0,285 1,866 0,006 1,476
Ventilacion 1,557 0,961 2,624 0,000 4,743
Albumina -0,101 0,061 2,748 0,002 6,904
Estadio de sepsis 0,568 0,452 3,254 0,006 4,215
Sindrome de disfuncion  ;, g44 0,302 7,361 0,007 2,268
multiorganico

Estadia hospitalaria 0,245 0,149 2,456 0,000 2,452
Constante -2,213 2,391 0,856 0,000 5,109

DISCUSION

En la etapa pediatrica los mayores peligros de morbilidad y mortalidad estan en
los primeros afos de vida, cuando aun no se ha alcanzado el desarrollo completo
de muchos de los érganos y sistemas. En estudios realizados la edad inferior a
seis meses en los nifios con sepsis fue considerada un factor de peor prondstico,
de igual forma ha sido descrito que los pacientes de 12 a 23 meses tienen una
probabilidad de 5,73 veces mas de padecer sepsis, lo que representa un riesgo
importante en la evolucién.® Estos resultados coinciden con los de este estudio.
En una Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos de Venezuela obtuvieron que el
mayor por ciento de fallecidos ocurrié en los menores de 12 meses;!® no
obstante, no informaron asociacion entre la edad y la muerte, resultado este que
coincide con los de este estudio. En otro trabajo realizado en la India tampoco se
describié relacién entre la edad y la mortalidad,*V semejante a lo ocurrido en
esta investigacion en la que no se encontraron diferencias significativas entre
vivos y fallecidos en relacién con la edad.

En cuanto al sexo, en trabajos en los que fue evaluada su relacién con el
deceso,® no se encontraron probabilidades significativamente méas altas de
morir en un sexo respecto al otro, igual a lo presentado en este estudio. Las IRA
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(representadas, en primer lugar, por la neumonia) se encuentran entre las
primeras cinco causas de muerte en los menores de cinco afios en los paises en
vias de desarrollo, incluida Cuba.®

Se reconoce que la sepsis es un factor de mal prondstico en la infeccidon
respiratoria aguda y que incrementa el riesgo de fallecer en relacién con los
pacientes sin sepsis. (%

La presencia de comorbilidades puede incrementar en tres veces el riesgo de
morir,*> otros estudios!®!”) plantean que los pacientes que presenten una
comorbilidad pueden tener dos veces mas probabilidades de morir que los que no
tienen sepsis; ambos resultados coinciden con los de este estudio.

En este trabajo se encontré que el mayor nimero de pacientes necesitaron del
ventilador mecanico, lo que se ha correlacionado con lo informado por otros
autores.

La albumina sérica (que no es considerada como un marcador adecuado para el
seguimiento del estado nutricional) es la proteina monitoreada con mayor
frecuencia en el manejo clinico diario; sin embargo, es un buen predictor de
morbilidad y mortalidad.?

La hipoalbuminemia menor de 30g/l incrementd mas de seis veces el riesgo de
adquirir infeccion nosocomial en niflos en cuidados intensivos. En una UCIP de
México se hallé que el 70,3% de los fallecidos tuvieron cifras de albumina
inferiores a 34g/l, con elevada diferencia en comparaciéon con los vivos. Otro
estudio evidencié que la albumina sérica fue menor en individuos criticos no
sobrevivientes vs sobrevivientes con diferencia significativa.'®) En infantes con
sepsis grave fue sefialado que los que tenian valores de albumina sérica inferiores
a 20g/| presentaron un riesgo de muerte 2,5 veces mayor.®

CONCLUSIONES

La presencia de comorbilidades, la necesidad de ventilacién, los niveles de
albumina, el estado de sepsis, el sindrome de disfuncién multiérgano y la estadia
hospitalaria constituyen predictores independientes de mortalidad en pacientes
pediatricos con diagndstico de sepsis.
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