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INTRODUCCION

La sepsis en pediatria es un tema de gran importancia debido a que
se asocia a un alto indice de morbilidad y mortalidad. El estudio SPROUT
sobre incidencia y resultados en sepsis pediatrica publicado en 2015
sugiere una mortalidad del 25% en pacientes con sepsis severa. Este
altimo valor demostré ser variable en dependencia de la region vy

condiciones de los centros incluidos en el estudio (1).

La definicién de sepsis es un concepto basico para el diagnostico,
el cual ha sido modificado en varias ocasiones durante las ultimas
décadas. En 2016, el consenso Sepsis-3, elabord una nueva definicion de
sepsis que incluye la deteccion de disfuncion organica mediante el uso
del SOFA (Sepsis-related Organ Failure Assessment) score. EI SOFA
score, disefiado originalmente para adultos, ha sido recientemente

adaptado para su uso en la poblacién pediatrica por Matics et. al (2).

El SOFA en adultos ha demostrado utilidad no solo en el
diagnéstico sino también en el prondstico de mortalidad de pacientes con
sepsis. Sin embargo, su capacidad predictiva en niflos requiere mas
evaluacion como lo sugiere Schlapbach et al. (3) en su estudio publicado

utilizando bases de datos de Australiay Nueva Zelanda.

El objetivo del presente estudio es obtener datos acerca de la
mortalidad asociada a sepsis y evaluar por primera vez la capacidad
predictiva de la adaptacion pediatrica del SOFA score en nuestra
poblacién. Se graficé una curva COR utilizando los valores calculados de
SOFA al ingreso a la unidad de cuidados intensivos pediatricos versus la
mortalidad. Utilizando el punto de corte obtenido de este gréafico se
calcularon la sensibilidad, especificidad, valores predictivos e indices de

verosimilitud correspondientes.


https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/KzzIK
https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/BYL6v
https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/DWS2y

1. CAPIiTULOI

1.1. Antecedentes cientificos

En 1992 fue publicado el primer consenso internacional para la
definicion de la sepsis y el dafio organico. Segun esta primera definicion
la sepsis era parte de la respuesta inmunitaria normal contra la invasion
de un microorganismo manifestada como el sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica (SIRS, en inglés) (4). ElI SIRS puede aparecer en
otras circunstancias, tales como trauma mdultiple, dafio tisular o
pancreatitis, por lo cual se decidio limitar el término sepsis al SIRS que
aparecia unicamente en el contexto de una infeccion confirmada. Ademas,
se presentd el sindrome de disfuncion organica multiple (MODS, en
inglés) como un patron de mdultiples sintomas y signos progresivos que
aparecen a raiz del SIRS, lo cual caracteriza el cuadro conocido como

“sepsis severa’” (5).

Esta primera definicién fue ratificada en una segunda publicacién
realizada en el afio 2003 conocida con el nombre de Sepsis-2. Sin
embargo, dada la experiencia obtenida del desempefio de los criterios de
1992, la misma guia indica que hasta el momento estos podian ser
utilizados Unicamente como una ayuda para la toma de decisiones y no
como una condicion definitiva debido a que carecian de la suficiente
sensibilidad y especificidad (6). En esta publicacion se recomienda por
primera vez el uso del score de SOFA (Sequential Organ Failure
Assessment) como una herramienta objetiva para determinar el dafo
organico en la sepsis severa. Posteriormente este score pasaria a formar
parte de la definicion de sepsis tras demostrar gran utilidad para

discriminar a los pacientes con mayor riesgo de mortalidad (7).


https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/7aH0x
https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/QAd3T
https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/JNjwt
https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/P6nt7

Durante los afos posteriores al consenso de Sepsis-2 se realizaron
numerosos ensayos clinicos relacionados al manejo de la sepsis y el
shock séptico, los cuales demostraron la importancia del dafio organico
mas alla de la respuesta inflamatoria al momento de realizar el diagndstico
(8). Por ejemplo, en 2015 Kaukonen llevé a cabo un estudio con mas de
100.000 pacientes diagnosticados con sepsis severa, entre los cuales
cerca del 20% desarrollaron disfuncion orgénica sin cumplir los 2 0 més
criterios necesarios para clasificar el SIRS, estos pacientes presentaron

un considerable indice de mortalidad (9).

El dafio organico en sepsis se produce por numerosos mecanismos
asociados principalmente a la liberacion de mediadores proinflamatorios
gue afectan alos érganos de forma tanto directa como indirecta, por medio
de trastornos en la oxigenacidn tisular y cambios en la microvasculatura
(10). La disfuncion organica compromete a varios érganos entre los cuales
se destacan el sistema cardiovascular, tracto gastrointestinal, sistema
nervioso central, aparato pulmonar, higado, médula 6sea y el aparato renal
(11). Por lo cual se presentan un alto nimero de manifestaciones que
pueden variar desde los trastornos de la oxigenacion tisular hasta el

colapso circulatorio (12).

Debido al rol fundamental que desempefia la disfuncion organica
en la fisiopatologia de la sepsis Singer publicé en 2016 el ultimo consenso
internacional sobre la definicion de sepsis. En esta nueva definicion se
elimina el criterio de SIRS y se reemplaza por la deteccién del dafio
organico mediante el uso del SOFA como herramienta para diagnosticary
predecir el desenlace de los pacientes con sepsis (13). Sin embargo los
criterios de SOFA Unicamente se adaptaron a la poblacion adulta por lo
que en el caso de la sepsis pediatrica aun se mantiene la definicion previa

establecida en el afio 2005 en base al Sepsis-2 (14).


https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/1HDeI
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https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/7BKth
https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/wc1F
https://paperpile.com/c/Nq5Z5L/9hfzn

1.2. Planteamiento del problema

La sepsis pediatrica representa un problema con alta prevalencia a
nivel mundial y mayor aln en regiones como Africa y América del Sur. El
estudio SPROUT publicado en 2015 representa la evidencia mas reciente
en cuanto a la prevalencia, desenlaces y terapias en sepsis pediatrica a
nivel global. Segun este trabajo la prevalencia de sepsis severa a nivel
mundial es de aproximadamente el 8% y su mortalidad se calcula cerca
del 25%. Las dos regiones con mayor prevalencia fueron Africa con 23.1%
seguido de Sudamérica con 16.3% de los casos reportados de sepsis (1).
Un estudio llevado a cabo en Colombia entre los afios 2009 y 2010
calcul6 que de entre 1.051 pacientes incluidos cerca del 25% fueron
ingresados con diagndstico de sepsis severay a un 47.9% se los catalog6
al ingreso como shock séptico, con una mortalidad asociada de 5.5% y

34% respectivamente (15).

La definicién actual de sepsis en pediatria proviene del consenso
publicado en el afio 2005, utilizando el criterio de SIRS, el cual ha sido
debatido y reemplazado recientemente, para la poblacién adulta, con el fin
darle mayor importancia al dafio organico que a la respuesta inflamatoria
sistémica. Para aplicar esta nueva definicion a la sepsis pediatrica se ha
adaptado y validado el SOFA con valores ajustados de acuerdo a la edad
(2). Esta herramienta ha permitido detectar la disfuncion organica de
manera temprana y disefiar modelos de prediccion con altos niveles de

sensibilidad y especificidad (3).
En la poblacion adulta el SOFA ha demostrado ser de mayor

utilidad que otros criterios utilizados previamente para predecir el

desenlace de los pacientes con sepsis. Un estudio retrospectivo realizado
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en Australia y Nueva Zelanda se encontr6 que un puntaje igual o mayor a
2 en SOFA era mas sensible para el diagnodstico de sepsis en
comparacioén al uso de 2 o mas criterios del SIRS, ademas, un cambio de
2 0 mas puntos en comparaciéon al SOFA de inicio predecia mas
eficazmente la mortalidad intrahospitalaria (16). En un trabajo realizado en
el hospital Teodoro Maldonado Carbo de Guayaquil se hallé que el SOFA
a las 96 horas de ingreso a UCI presentaba una sensibilidad del 79% y
especificidad del 81% para el prondstico de mortalidad, lo cual mostraba

un alto grado de correlacion con lo reportado por otros autores (17).

Modelos previamente utilizados en pediatria para la prediccion de
mortalidad basados en la disfuncion organica incluyen los scores PRISM
Il (Pediatric Risk of Mortality) y PELOD (Pediatric Logistic Organ
Dysfunction). En una comparacioén publicada en 2017 de ambos modelos
estos demostraron una sensibilidad de 70.2% para el PELOD y 63.8%
para el PRISM Il con respecto a la mortalidad, utilizando como punto de
corte un score mayor o igual a 13 y mayor o igual a 20 respectivamente
(18). Por otro lado el SOFA calculado durante las primeras 24 horas ha
demostrado una sensibilidad del 92.1%, especificidad del 26.9% y un
valor predictivo negativo del 98.1% utilizando un punto de corte de mayor

oigual a 2 (3).

La eficacia de los modelos predictivos de mortalidad en sepsis es
variable dependiendo de numerosos factores como lo son la poblacion
analizada, la disponibilidad de tecnologia para el diagnostico y
tratamiento, las distintas conductas terapéuticas llevadas a cabo en los
centros de salud (19). Por lo que, entre sus recomendaciones, tanto Matics
como Schlapbach resaltan la importancia de evaluar el desempefio de
dichas herramientas en diferentes escenarios, similar a lo realizado hasta

ahora con el SOFA en adultos (2,3).

1
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1.3. Justificacion

El presente tema de investigacion se incluye en el area de
“Infecciones Comunes” dentro de las lineas de investigacion definidas por
el Ministerio de Salud Publica. Las principales causas de sepsis
corresponden a las infecciones de vias respiratorias inferiores e
infecciones gastrointestinales (20). La neumonia y la sepsis del recién
nacido corresponden a la segunda y tercera causa mas frecuente de
mortalidad infantil en el afio 2016, representando el 5,8% y 5,65%
respectivamente (21). Un estudio prospectivo, llevado a cabo en el afio
2015 con datos de 26 paises en diferentes continentes, encontré una
prevalencia de sepsis pediatrica de alrededor del 8% dentro del area de
cuidados intensivos pediatricos. La mortalidad asociada a esta condicion
se calculo cercana al 25% y en el 40% de los casos el foco infeccioso

primario fue el aparato respiratorio (1).

El Hospital Roberto Gilbert de la ciudad de Guayaquil fue elegido
para realizar la presente investigacion debido a que se trata de un centro
de referencia a nivel regional para pacientes pediatricos. Esto le confiere
una alta tasa de ingresos de pacientes con patologias severas tales como
sepsis pediatrica, ya sean estos ingresados de manera directa como

derivados de otras unidades de salud.
1.4. Objetivos
1.4.1. Objetivo general:
- Evaluar la utilidad del SOFA pediatrico al ingreso a la

unidad de cuidados intensivos para la prediccion de

mortalidad en pacientes con sepsis.
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1.4.2.

Objetivos especificos:

Estimar la tasa de mortalidad intrahospitalaria en
pacientes con sepsis en el Hospital Roberto Gilbert
durante el afio 2017.

Establecer el punto de corte del SOFA pediatrico para
prediccién de mortalidad.

Calcular la sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo y valor predictivo negativo, del SOFA
pediatrico al ingreso, en relacién a la mortalidad por

sepsis.

1.5. Hipdtesis o pregunta de investigacion

El score de SOFA pediatrico calculado al ingreso a la
unidad de cuidados intensivos permite estimar el
riesgo de mortalidad en pacientes con sepsis del

Hospital Roberto Gilbert.

2. CAPITULO Il: MARCO TEORICO

2.1. Aspectos tedricos

2.1.1.

Sepsis pediatrica

2.1.1.1. Definicion

La definicién de sepsis ha sido sujeto cambios que han reflejado

los numerosos avances en cuanto al conocimiento relacionado a esta

condicion. La primera definicion formal de sepsis se di6 en el afio de 1992

13



por el American College of Chest Physicians (ACCP) y la Society for
Critical Care Medicine (SCCM), los cuales ademas de esto también
publicaron los primeros criterios del sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica (SIRS, por sus siglas en inglés), sepsis severa, shock séptico,
hipotension inducida por sepsis y el sindrome de disfuncion organica
multiple. De acuerdo a este panel el término sepsis se refiere a la
respuesta sistémica provocada por una infeccion, siendo esta ultima la

invasion de tejidos normalmente estériles por microorganismos viables (4).

Este primer concepto de sepsis produjo confusion ya que al ser una
respuesta generada por el organismo su efecto tenia que ser
principalmente beneficioso, lo cual no siempre se cumplia. Debido a esto,
el mismo consenso acuio el término de “sepsis severa’, mediante el cual
se describe la asociaciéon de sepsis con disfuncién organica, para
distinguir aquellos casos en los que dicha respuesta sistémica producia
efectos negativos. Finalmente, en los casos en los que la sepsis se
acomparfa de hipotension y alteracion de la capacidad de oxigenacion

tisular se instituy6 el término de “shock séptico” (5).

En la actualidad el concepto vigente de sepsis en pediatria se basa
en el consenso internacional de sepsis pediatrica publicado en el afio
2005. De acuerdo a esto la sepsis se define como “SIRS en presencia de,
o0 como resultado de, una infeccion sospechada o comprobada“ (14). Sin
embargo este concepto ha sido ampliamente criticado dada la
inespecificidad del término SIRS, ya que sus criterios toman en cuenta
cambios en la temperatura, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria y
la formula leucocitaria, que pueden ocurrir por muchas otras causas
ademas de una infeccion. Estudios adicionales mostraron que en cerca
del 12% de los pacientes adultos ingresados en unidad de cuidados

intensivos (UCI) el dafio organico asociado a sepsis se establecia aun
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cuando no se cumplia el criterio de SIRS y este mismo grupo de pacientes

presentaba un indice de mortalidad considerable (22).

Debido a las limitaciones asociadas a la anterior definicion y a la
nueva evidencia presentada sobre la fisiopatologia de la sepsis, en el afio
2016 la SCCM junto con la European Society of Intensive Care Medicine
publicaron el nuevo consenso llamado “"Sepsis-3" donde se redefine a la
sepsis como “una disfuncién organica que pone en peligro la vida y se
produce a raiz de una respuesta mal regulada del organismo a una
infeccion”. Adicionalmente, se eliminé el término de sepsis severa
argumentando que este era redundante dada la nueva definicion y se
concluyé que el término “"shock séptico” describe a un subgrupo de
pacientes con sepsis en los cuales se presenta un grado profundo de
anormalidades circulatorias, metabdlicas y celulares, que generan una
mortalidad elevada en comparacion a la sepsis sola (13). Sin embargo,
esta definicion actualmente puede ser utilizada Unicamente en pacientes

adultos.

2.1.1.2. Etiologia

La determinacion del agente causal de un cuadro séptico
representa un reto debido a que los cultivos suelen aportar esta
informacion en menos de la mitad de los pacientes. Un estudio que
analiz6 los datos obtenidos entre 1995 y 2005 en 7 diferentes estados de
Estados Unidos mostré una disminucién en el indice de deteccion del
microorganismo infectante, de 42.9% en 1995 hasta el 29.7% en 2005, en
los casos de sepsis severa (23). Otro estudio multicéntrico llevado a cabo
en Colombia confirma los bajos niveles de deteccidén del agente causal
con un indice del 48.5% en un total de 1051 casos de 19 unidades de

cuidados intensivos pediatricos y ademas sugiere posibles explicaciones
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para esto como podrian ser la limitada tecnologia, la falta de pruebas
moleculares o el uso previo de tratamiento antimicrobiano frecuente en

estos pacientes (15).

El microorganismo predominante en los casos de sepsis varia en
dependencia de numerosos factores como el sitio de infeccion, la edad del
paciente, la epidemiologia local, el estado de vacunacion de la poblacion,
entre otros. En el caso de la sepsis neonatal un estudio realizado en un
hospital de Guadalajara entre 2013 y 2014 hallé una alta frecuencia de
infeccion por enterobacterias en especial Klebsiella pneumoniae tanto en
los casos de sepsis neonatal temprana como tardia, seguidas por
estreptococos en el caso de la sepsis temprana y estafilococos en la
sepsis neonatal tardia (24). Este resultado contrasta con lo demostrado en
paises desarrollados donde el principal agente causal en estos casos

suelen ser los estreptococos del grupo B.

En cuanto a la sepsis pediatrica no neonatal los microorganismos
mas frecuentes han variado desde el inicio de la campafa global de
vacunacion contra el Streptococcus pneumoniae (25). Segun el estudio de
Hartman en Estados Unidos el principal agente causal identificado fue el
Staphylococcus aureus seguido por las infecciones por hongos, las
segundas siendo mas comunes en pacientes con comorbilidades tales
como cancer o condiciones de inmunosupresion (23). Este resultado
concuerda con lo demostrado por Jaramillo en Colombia donde el
Staphylococcus aureus encabeza la lista siendo detectado en 15.8% de
los casos, seguido por enterobacterias como Klebsiella'y Escherichia coli.
En este dltimo estudio se identific6 como los focos sépticos mas
frecuentes el tracto respiratorio seguido por las infecciones

intraabdominales (15).
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2.1.1.3. Flsiopatologia

La respuesta inmunitaria normal de un individuo es un proceso
complejo y ampliamente regulado. La secuencia de eventos inicia cuando
se produce el reconocimiento del agente ofensivo por medio de los
receptores de reconocimiento de patron (PRRS), los cuales se activan
mediante la union de los patrones moleculares asociados a patdégenos
(PAMPSs) o también de moléculas endégenas conocidas como alarminas o
patrones moleculares asociados a dafo (DAMPsS). Los PAMPs
corresponden a componentes de los microorganismos que entran en
contacto con distintos tipos de receptores como los receptores de tipo toll
(TLRs), entre otros. Los DAMPs se liberan en cuanto una célula del
organismo sufre algun tipo de dafo. La activacion de los PRRs produce
una cascada de reacciones que involucran la liberacién de citocinas
proinflamatorias como el TNFa, la interleucina 1, ICAM-1, VCAM-1 y 6xido
nitrico. Finalmente, estos componentes inducen la activacién de distintos
tipos de células del sistema inmunitario las cuales responden produciendo
inflamacion y eliminando al microorganismo mediante distintas formas
(26).

La regulacion de la respuesta inmunitaria se da gracias al balance
entre los mediadores proinflamatorios y las moléculas antiinflamatorias
enddégenas. Ciertas citoquinas inhiben la produccion del TNFa y la
interleucina 1 con la finalidad de atenuar la respuesta inflamatoria y evitar
gue esta provoque dafio a nivel de los tejidos. Como ejemplos de estas
citoquinas tenemos a la interleucina 10 cuya funcion es principalmente la
de controlar la respuesta inmunitaria innata, o la TGF beta que se encarga
de promover la cicatrizacion y controlar principalmente la respuesta

inmunitaria de tipo adaptativo (26).
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La sepsis se produce cuando la liberacion de mediadores
proinflamatorios sobrepasa la capacidad del organismo de mantener
controlada la respuesta y esta ultima se vuelve generalizada. Cuando este
fenomeno se origina de una causa no infecciosa se lo conoce con el
nombre de SIRS. Es decir que la sepsis se podria conceptualizar como
una inflamacion intravascular maligna, debido a que no se encuentra
regulada, se extiende a través de la sangre gracias a mediadores solubles

y representa una exageracion de la respuesta inflamatoria normal (27).

A nivel de odrganos y tejidos la sepsis repercute sobre varios
organos y sistemas incluyendo el sistema cardiovascular, respiratorio,
renal, nervioso, hematolégico y hepatico. Las repercusiones a nivel
cardiovascular pueden variar dependiendo de la severidad, la mayoria de
los pacientes con sepsis presentan un gasto cardiaco normal o elevado
con una disminuciéon de la resistencia vascular periférica, este fenomeno
sumado a una disfuncién en la extraccion normal de oxigeno por parte de
los tejidos es lo que conduce a la elevacion del lactato presente en los

pacientes que desarrollan shock séptico (28).

Las alteraciones vasculares en la sepsis afectan a la
microcirculacién provocando una disrupcién en las barreras epiteliales
tanto pulmonar como gastrointestinal, siendo la primera una pieza clave
en la disfuncion multiorganica asociada a la sepsis. Mientras que en el
caso de la barrera gastrointestinal se produce una elevada translocacion
bacteriana que desencadena un ciclo permanente de amplificacion de la
respuesta inflamatoria. Cuando se ve afectada la microcirculacion
hepética el higado pierde la capacidad de eliminar la bilirrubina causando
colestasis, entre otras funciones importantes como el transporte y

procesamiento de los antigenos que cruzan la barrera gastrointestinal (27).
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Otros sistemas afectados durante el proceso son el aparato renal y
el sistema nervioso central. En cuanto a aparato renal se pensaba que se
afectaba debido a los cambios en su perfusién, sin embargo en la
actualidad la evidencia indica que mas que un deterioro por isquemia, la
injuria renal aguda en pacientes sépticos se trata de un proceso complejo
de disfuncion microvascular y tubular inducida por citoquinas. El sistema
nervioso central, mas all4& de ser afectado por la sepsis, juega un rol
importante en su fisiopatologia ya que se ha logrado observar
principalmente en modelos animales que existe un aumento del tono
vagal que busca atenuar las sefiales transmitidas por las citoquinas

proinflamatorias (28).

Debido al compromiso multiorganico, las consecuencias de la
sepsis incluyen entidades como el sindrome de distrés respiratorio agudo,
encefalopatia y delirio, distorsion de la barrera intestinal y deterioro del
estado nutricional, y una disfuncién del sistema inmunitario que deja al
huésped con una alta probabilidad de reinfeccién por microorganismos

menos patogeénicos (26).

En cuanto al shock séptico existe una interaccion de procesos de
vasodilatacion, incremento de la permeabilidad vascular, hipovolemia y
disfuncion ventricular. La primera explicada anteriormente y producida
principalmente por dos mecanismos que son la liberacion incrementada
de oOxido nitrico junto con la sintesis de prostaciclinas. El dafio vascular
debido a los cambios producidos en las células endoteliales que aumenta
la permeabilidad al mismo tiempo que se ve aumentada la presion
hidrostéatica por el incremento en el gasto cardiaco y termina provocando
edema y finalmente disfuncién organica debido al trastorno en la difusion
de oxigeno hacia los 6rganos. La hipovolemia casi siempre esta presente

debido a pérdidas sensibles (diarrea y/o vomito) como por el aumento de
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las pérdidas insensibles (fiebre y taquipnea). Finalmente, se cree que la
disfuncion miocardica se debe a la respuesta de los cardiomiocitos a la
liberacion de moléculas proinflamatorias como ICAM 1 las cuales parecen

tener un efecto depresor de la contractilidad ventricular (29).

2.1.1.4. Clinica

Las manifestaciones clinicas de los pacientes pediatricos con
sepsis dependen de numerosos factores tales como el foco infeccioso
primario, el sindrome de respuesta inflamatoria sistémica, el grado de

disfuncion orgénica y la presencia o no de shock séptico (30).

Dentro del examen fisico los pacientes pediatricos con sepsis
pueden presentar petequias o0 purpuras (especialmente aquellos con
shock séptico), fiebre, tos y manifestaciones asociadas a una infeccion
subyacente como pueden ser diarrea y dolor abdominal en el caso de
infecciones gastrointestinales, dificultad respiratoria en los casos de
neumonia, alteraciones del estado de conciencia y rigidez de nuca cuando
existe neuroinfecciéon, entre otros (31). La confirmacion del sitio de
infeccibn se puede probar mediante el uso de cultivos o pruebas
moleculares, aunque estos resultados no suelen estar disponibles durante

las fases iniciales del tratamiento .

El sindrome de respuesta inflamatoria sistémica en pediatria se
identifica como la presencia de anormalidades en la temperatura (ya sea
esta hipotermia o hipertermia) o un conteo leucocitario anormal de
acuerdo a la edad del paciente, sumado a uno o mas de los siguientes
criterios: taquicardia, bradicardia, requerimiento de ventilacibn mecanica o

distrés respiratorio (22). Sin embargo se ha demostrado que en cerca del
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50% de los casos no se reunen todos los criterios para definir la presencia

de SIRS, sin embargo existe ya dafio organico relacionado a la sepsis.

Cuando existe evidencia de trastornos de la perfusion tisular y la
distribucion de oxigeno, ya sea que esta se presente con o0 sin
hipotension, se considera que el paciente esta en fase de shock séptico.
Se considera que la hipotensién es un signo tardio de shock
especialmente en infantes y escolares, por lo que a pesar de su baja
especificidad se prefiere utilizar la taquicardia como indicador de la

existencia de shock séptico (31).

En dependencia de las manifestaciones clinicas se ha clasificado
el shock en dos tipos: frio y caliente. En el shock frio existe un aumento de
la resistencia vascular periférica sumado a una disminucién del gasto
cardiaco y se caracteriza por un llenado capilar lento (mayor a 2
segundos), disminucién de los pulsos periféricos y extremidades frias. Por
el contrario. el shock caliente o distributivo se debe a un aumento del
gasto cardiaco con disminucion de la resistencia vascular periférica, 1o
cual se manifiesta por un llenado capilar rapido (menor a 1 segundo),
pulsos saltones, extremidades calientes y una elevada presion de pulso

(por lo general mayor a 40 mmHg en nifios mayores y adultos) (30).

Otros hallazgos durante el examen fisico pueden aparecer
dependiendo del grado de dafio organico como pueden ser la depresion o
falla respiratoria, apariencia toxica, signos de deshidratacion (mucosas
secas, ojos hundidos, disminucion del volumen urinario, llenado capilar
prolongado), edema periférico, trastornos del estado de conciencia (como
irritabilidad, ansiedad, confusién, letargo y somnolencia), petequias o

purpuras, entre otros (32).
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Dentro de los exdmenes de laboratorio que deben solicitarse para
un paciente con sepsis constan los siguientes: glucosa plasmatica (la
hipoglucemia es mas comun que la hiperglucemia), oximetria de pulso y
gases arteriales (acidosis lactica, hiposaturacion, hipoxemia), biometria
hemética completa (leucocitosis o leucopenia, trombocitosis o
trombocitopenia, pueden presentarse), lactato sérico (elevado en casos de
shock), electrolitos séricos (sodio, potasio, cloro y fosfato, principalmente),
nitrdgeno uréico sanguineo y creatinina seérica, calcio sérico, bilirrubina
total y alanina aminotransferasa, tiempos de coagulacion, marcadores
inflamatorios (proteina C reactiva y procalcitonina, su uso ho se
recomienda de rutina), uroanalisis y cultivos (hemocultivos, cultivos de

orina, entre otros dependiendo del sitio sospechado de infeccion) (20).

Las pruebas imagenolégicas seran necesarias dependiendo de los
hallazgos de la historia clinica y el examen fisico, si existen datos de
hipoxemia, taquicardia, dificultad respiratoria, ruidos respiratorios
andmalos, se solicitard una radiografia de térax que puede revelar la
presencia de neumonia o edema pulmonar . El uso de otras modalidades
diagnosticas tales como la tomografia computarizada, ultrasonido o

resonancia magnética se llevaran a cabo dependiendo de cada caso (22).

2.1.1.5. Diagndstico

En la actualidad los criterios utilizados para el diagnodstico de
sepsis en pediatria son motivo de discusién. Al momento se mantiene
vigente la definicion de sepsis como la presencia de SIRS sumado a la
evidencia o la sospecha de un foco infeccioso (1). En orden de frecuencia
las principales infecciones subyacentes suelen ser neumonia, infecciones

gastrointestinales, bacteriemias primarias, infecciones de piel y partes
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blandas e infecciones del tracto urinario, y de forma menos comun

infecciones del sistema nervioso central como la meningitis .

El diagndstico de sepsis es principalmente clinico. Se pensaba que
la sepsis seguia un continuo que pasaba de ser sepsis a convertirse en
sepsis severa y posteriormente a shock séptico, siendo la sepsis severa
caracterizada por la presencia de dafio organico. Un fuerte cuerpo de
evidencia sefiala que el dafio organico puede presentarse en ausencia del
SIRS, es decir que un paciente puede presentarse con “sepsis severa’, sin
necesidad de haber llenado criterios diagndsticos para sepsis en primer
lugar (20). Debido a esto se realiz6 el cambio en pacientes adultos de la
definicion de sepsis con el fin de considerar el dafio organico como punto
focal del diagndstico de sepsis. La adaptacion de este nuevo concepto se

encuentra en proceso para la poblacion pediatrica.

2.1.1.6. Tratamiento

El tratamiento de la sepsis y el shock séptico en pacientes
pediatricos se divide en varias fases criticas, de entre las cuales la mas
importante es sin duda el reconocimiento temprano y establecimiento de
medidas de soporte vital. Numerosas guias y consensos han sido
publicados por distintas sociedades. Las siguientes recomendaciones se
basan en el algoritmo de la guia de Soporte Vital Pediatrico Avanzado

(PALS, por sus siglas en inglés) (33).

La primera fase del tratamiento debe llevarse a cabo durante los
primeros 0 a 5 minutos de admitido el pacientes en los cuales se debe
realizar el reconocimiento de los signos de perfusion deficiente, verificar el
ABC (via aérea, ventilacion y circulacién) y establecer un acceso venoso

periférico mediante la colocacion de dos vias de grueso calibre o, de no
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ser posible, establecer una via intradsea, Adicionalmente se debe contar
con un equipo de monitorizacion hemodinamica y deben tomarse

muestras para realizar los examenes de laboratorio correspondientes.

La segunda fase se desarrollar4 durante los 5 y 15 minutos del
reconocimiento del cuadro de sepsis 0 shock séptico. En esta fase se
encuentran comprendidos la resucitacion mediante el uso de fluidos y la
correccion de la glucemia y trastornos hidroelectroliticos. En cuanto al uso
de fluidos se prefiere las soluciones cristaloides isotonicas en dosis de 20
mL/kg en bolo que se pueden repetir hasta 3 veces, seguido del
establecimiento de un plan de mantenimiento adecuado. Para el
restablecimiento de la glucemia se pueden utilizar soluciones de glucosa
al 10% o al 25%, y la hipocalcemia puede ser tratada mediante la
administracién de gluconato de calcio o cloruro de calcio, en dosis

calculadas de acuerdo al peso del paciente.

La tercera fase corresponde al control de la infeccién, es decir, el
inicio de una terapia antibiética apropiada. Esto dependera de la
sospecha clinica del cuadro infeccioso desencadenante. Como regla
general las guias coinciden en que la administracion de la primera dosis
de antibidticos debe darse dentro de los primeros 60 minutos del
reconocimiento del cuadro de sepsis, ya que esto disminuye
considerablemente la mortalidad y la estancia hospitalaria, y ademas debe
ser inmediatamente posterior a la toma de los cultivos pertinentes, a no ser
gue estos se retrasen. Se prefiere una cobertura inicial amplia con
posterior desescalamiento dependiendo de los resultados de los cultivos u
otros examenes solicitados. Por lo general la terapia antibidtica se
mantendra por los siguientes 7 a 10 dias, o0 mas dependiendo de la

respuesta clinica.
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En caso de que el paciente presente hipotension refractaria a la
administracién de liquidos se considerara el uso de vasopresores tales
como dopamina, epinefrina o norepinefrina. Para el uso de vasopresores
es importante contar con un acceso venoso central, sin embargo no debe
retrasar el inicio de la terapia en casos en los cuales exista dificultad para
colocarlo. En caso de que el shock sea refractario al tratamiento o
dependiente de vasopresores es importante considerar la presencia de
insuficiencia adrenal y administrar hidrocortisona tras haber obtenido una
muestra para realizar el diagnéstico mediante la determinacion del nivel

de cortisol.

Otras terapias que pueden utilizarse en escenarios especificos son
la circulacion extracorporea (en casos donde se encuentre comprometido
el gasto cardiaco), transfusién de sangre o hemoderivados en caso de que
la hemoglobina se encuentre por debajo de 10 g/dL, ventilaciébn mecanica,
sedacion y analgesia en caso de necesitar ventilacion. Se desconoce el
beneficio del uso de inmunoglobulina intravenosa sin embargo puede ser

considerada su administracion.

2.1.2. Daiio orgéanico relacionado a sepsis

La sepsis es la causa mas comun del sindrome de disfuncién
organica multiple (SDOM) (34). Por definicién, el SDOM es un grupo de
signos y sintomas que se producen por un mecanismo comun. Esta
caracterizado por la falla o disfuncion simultdnea de varios 6rganos o
sistemas como pueden ser: respiratorio, cardiovascular, neurologico, renal,
hematoldgico y hepético (35). Este sindrome puede ser desencadenado
por numerosas condiciones como pueden ser infecciones, trauma, shock,

falla hepética, transplantes, entre otros. Es altamente frecuente en
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pacientes pediatricos, en especial en aquellos que ingresan a unidades

de cuidados intensivos (1).

A partir del primer consenso internacional para la definicion de
sepsis publicado en 1992, se ha reconocido el dafio organico como parte
del sindrome séptico (4). En el consenso de Sepsis-2 se lo incluyé como
un criterio necesario para la definicion de sepsis severa, dado el aumento
en la mortalidad que producia su presencia (6). Estudios posteriores
demostraron que se podia desarrollar incluso antes que el sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica. Debido a esta evidencia en el consenso
de Sepsis-3 se lo incluyé como criterio para el diagnéstico de sepsis en

pacientes adultos y se elimind la categoria de sepsis severa (13).

2.1.2.1. Herramientas para la evaluacion del dafo

organico relacionado a sepsis

Se han desarrollado numerosas herramientas con el fin de
cuantificar el dafio organico en pacientes con sepsis. Los primeros scores
desarrollados para la deteccion de la disfuncion organica se publicaron
alrededor del aflo 1985, sin embargo estos simplemente contaban el
namero de dérganos que se consideraban dentro de la categoria de fallo
organico. Dada la simplicidad de estos scores que ubicaban a cada
organo en dos categorias: funcional y no funcional, se obtenia muy poca

informacion acerca del grado de dafio organico individual (36).

Posteriormente se empezaron a desarrollar scores que, utilizando
parametros fisioldgicos simples, permitieran determinar el estado de cada
organo y los cambios en su funcién a lo largo del tiempo. El primer score
de este tipo se denomind MODS (multiple organ dysfunction score) y fue

reportado por primera vez en el afio de 1995. Los criterios del MODS
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incluian pardmetros de seis sistemas principales, entre ellos:
cardiovascular, respiratorio, hematoldgico, renal, sistema nervioso central
y hepético. Sin embargo, la principal limitacion de este sistema fue la
utilizacion de un parametro conocido como frecuencia cardiaca ajustada a
la presion arterial, el cual podia estar normal incluso en aquellos pacientes

con falla circulatoria severa (37).

El score de Bruselas fue desarrollado en ese mismo afio con el fin
de mejorar la deteccién del dafio organico medida por el MODS. Para esto
se decidi6 reemplazar el parametro cardiovascular del MODS por la
concentracion del lactato sérico y el pH sanguineo. Sin embargo, a pesar
de aumentar la sensibilidad, este parametro seguia siendo subdptimo
dado que la concentracion del lactato sérico se eleva unicamente cuando
existe shock e hipercapnia, y el pH sanguineo puede ser alterado por otras
causas de acidosis metabdlica aparte de la falla circulatoria (38).
Finalmente, la Sociedad Europea de Medicina de Cuidados Intensivos
(ESICM) publico el SOFA (sequential or sepsis-related organ failure
assessment) en 1996, el cual sigue siendo utilizado hasta la actualidad y
recientemente ha sido incluido dentro de los criterios diagndésticos de

sepsis en adultos (11,13).

En pacientes pediatricos la medicion del dafio orgénico requiere
sus propios parametros dados los cambios en las variables fisiolégicas
gue ocurren conforme a la edad. Se han disefiado numerosas
herramientas que se han ido modificando con el fin de aumentar su
exactitud al momento de predecir desenlaces o determinar el grado de
dafio organico (39). Entre estas se describen el P-MODS (Pediatric
Multiple Organ Dysfunction Score), PRISM (Pediatric Risk of Mortality),
PIM (Pediatric Index of Mortality), PELOD (Pediatric Logistic Organ

Dysfunction) y mas recientemente el P-SOFA (Pediatric Sepsis-Related
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Organ Failure Assessment). Los scores mas actuales son el PELOD-2,
PRISM Il y el P-SOFA, que se encuentran en proceso de validacién en

distintas poblaciones (40).

2.1.2.2. Score SOFA y qSOFA

El score SOFA es una herramienta para la medicién objetiva de la
disfuncién y dafio organico que forman parte del diagnéstico del sindrome
de disfuncién organica mdultiple. Consiste en la evaluacién de 6
parametros fisiolégicos entre los cuales se incluyen la funcion
cardiovascular representada como la presion arterial y la necesidad de
medicamentos vasoactivos, la funcion renal mediante la medicién de
creatinina sérica, la funcion hepatica usando la determinacion de
bilirrubina sérica, la funcién respiratoria mediante el calculo de la relacion
entre la presion arterial de oxigeno y la fraccion inspirada de oxigeno
(PaO2/Fi0O2), la funcién hematopoyética expresada mediante el valor de
plaquetas y finalmente el estado neurolégico valorado mediante la escala

de Glasgow (11).

Los puntajes individuales para cada Organo varian entre 0 y 4
dependiendo del grado de disfuncion o dafio que presente dicho
componente. De acuerdo con lo establecido por la ESICM al proponer
este sistema de medicién los puntajes entre 1y 2 representan la categoria
de disfuncion organica, mientras que un puntaje entre 3 y 4 va a clasificar

a dicho 6rgano dentro de la categoria de falla organica (11).

A partir del afio 2016 con la elaboracion del nuevo consenso
internacional para la definicion de sepsis y shock séptico (Sepsis-3) el
score SOFA reemplaza al criterio anterior que utilizaba el SIRS como una

variable para determinar el diagnoéstico de sepsis en un paciente con
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infeccion documentada (5,13). Esto se produce debido a la evidencia de
gue un numero considerable de pacientes presentaba dafio organico
incluso antes de haber cumplico con los criterios de SIRS. Segun el
consenso Sepsis 3, para cumplir con el diagnostico de sepsis se requiere
la presencia o sospecha de una infeccion més un puntaje de 2 o mas en el
score SOFA. Anteriormente, la presencia de dafio organico en el contexto
de sepsis era considerado una entidad distinta conocida como sepsis
severa. Término que, en el Ultimo consenso, seria eliminado dado que el

nuevo criterio lo volveria redundante (13).

Con el fin de simplificar el célculo del puntaje SOFA se decidio
escoger tres variables clinicas, dentro de las 6 originalmente propuestas
(13). Las variables elegidas fueron la funcidn respiratoria, cardiovascular y
neuroldgica, debido a su alta correlacién con el pronéstico y la facilidad de
su determinacion (41). Usando estas variables se creé la version
simplificada conocida con el nombre de qSOFA (quick SOFA), sin
embargo este nuevo puntaje simplificado cuenta con menor capacidad
discriminativa que el score SOFA original, por lo que su uso se ha visto
limitado a manera de screening considerando un puntaje de 2 o mayor

una indicacion para evaluar todos los parametros del SOFA (42,43).

El score SOFA modificado es una variante de esta herramienta que
busca facilitar la determinacion del puntaje completo en mas escenarios
(44). Entre las modificaciones que ha experimentado el score SOFA esta
el uso del cociente de saturacién de oxigeno y fraccion inspirada de
oxigeno (Sa02/Fi02) como un subrogado de la PaO2/FiO2 para definir el
parametro de funcidn respiratoria (45). Este cambio fue realizado con el fin
de facilitar su calculo en escenarios donde sea dificil obtener el valor de
PaO2 de manera oportuna. Otra de estos cambios es la adicion del gasto

urinario como parametro para clasificar los grados de fallo organico renal,
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es decir 3y 4. A pesar de ser una herramienta mas accesible su uso aun

no ha sido completamente validado para el diagnéstico de sepsis.

2.1.2.3. Validacion del score SOFA

Como se indic6 anteriormente, en el afio 1996 la Sociedad Europea
de Medicina de Cuidados Intensivos propuso por primera vez el score
SOFA con la finalidad de describir la disfuncion y falla organica (11). Para
1998 el mismo grupo publicé el primer articulo donde se demostré la
existencia de una correlacién entre la variabilidad del SOFA y el resultado
clinico de pacientes admitidos en UCI. Entre los datos mas remarcables
de este estudio se encontré que los puntajes altos en cualquiera de los
seis componentes se correlacionaron con un aumento en la mortalidad, la
presencia de infeccion increment6 considerablemente la puntuacién que
recibia un paciente al ingreso y el aumento del puntaje se di6 con mas
frecuencia en aquellos pacientes que no sobrevivieron durante la estancia

hospitalaria en comparacién a los que si lo hicieron (46).

Posteriormente se realizaron numerosos estudios que demostraron
la utilidad del score SOFA tanto dentro como fuera del area de cuidados
intensivos (47). La mayoria de las investigaciones realizadas comprobaron
la capacidad de la herramienta para predecir el desenlace de los
pacientes ingresados en UCI mostrando una alta correlacién la mortalidad
intrahospitalaria, el tiempo de estancia hospitalaria y la cantidad de dias
en el area de cuidados criticos (48). En un estudio llevado a cabo con 269
pacientes admitidos en UCI desde el departamento de emergencias se
demostré la utilidad del puntaje obtenido al ingreso en relacién al
pronéstico. Para este propoésito se utilizaron dos modelos de prediccion
distintos, uno basado en el puntaje obtenido al ingreso del paciente y otro

basado en la variacion entre el SOFA de ingreso y el puntaje calculado
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durante las primeras 72 horas de la admision, teniendo este Gltimo un area
bajo la curva mayor de 0,81 en comparacion a 0,75 de sélo el SOFA de

ingreso (49).

En los ultimos afios el uso del score SOFA ha ido mas alla que la
prediccion de mortalidad intrahospitalaria. En un estudio realizado en el
afio 2014 se evalud la utilidad de la combinacion del score SOFA, junto
con el valor de procalcitonina y la albumina sérica, con el fin de determinar
su correlacién con la mortalidad durante los 90 dias posteriores al alta del
area de cuidados intensivos obteniendo como resultado un area bajo la
curva de 0,91, es decir una excelente capacidad discriminatoria para
identificar pacientes con alto riesgo de mortalidad tras el egreso (50). Otros
escenarios en los que se ha utilizado el score SOFA incluyen el prondstico
de pacientes politraumatizados, grandes quemados, insuficiencia hepatica

aguda, entre otros (51-53).

2.1.2.4. SOFA score como predictor de mortalidad

en sepsis

El uso de herramientas para medir el compromiso organico en
sepsis responde a la necesidad de predecir el riesgo de mortalidad
asociado a ese episodio. Con este proposito el SOFA ha sido probado en
numerosos escenarios y utilizando distintos modelos que han buscado
aumentar su capacidad discriminativa entre pacientes con alto y bajo
riesgo de mortalidad (41). Estos modelos han incluido la evaluacion de los
valores de SOFA al ingreso, la variabilidad del SOFA entre el ingreso y
durante las primeras 48 a 72 horas de internacion, la mayor puntuacion
obtenida durante toda la estancia hospitalaria y el promedio de SOFA
obtenido mediante el célculo diario del score durante el ingreso en UCI
(44).
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En 2016 Saroa et al. publicaron un estudio comparativo donde se
evaluaban los distintos modelos predictivos que utilizan el puntaje de
SOFA. Entre las conclusiones de este estudio destacan que el SOFA en el
dia 1 de ingreso hospitalario se correlaciona de manera satisfactoria con
el desenlace de los pacientes por lo que podria ser considerada una
herramienta importante al momento de realizar el triage en el area de
emergencias. Sin embargo, al momento de comparar el SOFA al ingreso
con los deméas modelos el autor coincide con estudios previos que indican
gue la mayor correlacion con el desenlace se encuentre en el promedio

del SOFA durante la estancia hospitalaria (54).

Al ser comparado con otros métodos de estratificacion de riesgo de
mortalidad en sepsis, el SOFA ha demostrado ofrecer numerosas ventajas.
Al comparar el criterio previo de SIRS con el SOFA y gSOFA se encontro
gque en los pacientes ingresados a UCI el SOFA y gSOFA fueron
superiores a la presencia de 2 o mas criterios de SIRS en cuanto a su
capacidad discriminativa de mortalidad con &reas bajo la curva de 0,753
(SOFA) y 0,607 (QSOFA) vs 0,589 (SIRS) (55). Al realizar la comparacion
entre los criterios de Apache Il con el SOFA y gSOFA, en este estudio se
evidenciéo que los primeros superaron la capacidad discriminativa del
SOFA, sin embargo los autores sefialan que dada la simplicidad del
célculo del puntaje SOFA, debido a que considera menos variables y el
calculo puede realizarse sin la necesidad de mayor equipo su USO Se veria

favorecido especialmente fuera del area de cuidados intensivos (56).

2.1.25. Score SOFA en poblacién pediatrica

En la poblacion pediatrica el score SOFA ha sido recientemente

adaptado para permitir la determinacién del grado de dafio organico en las
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distintas edades que engloba este grupo (57). Para realizar la adaptacion

se utilizaron las variables de funcion cardiovascular y renal utilizadas en el

PELOD-2 (otra herramienta para determinar el dafio organico en

poblaciones pediatricas) y se aumento el valor de SaO2/FiO2 como

subrogado de la PaO2/FiO2 (2) (Tabla 1).

Tabla 1. Score SOFA (Sequential Organ Failure Assessment)

pediatrico adaptado por Matics & Sanchez-Pinto (2)

Score
Variables
0 1 2 3 4
Respiratorio
100-199 con <100 con
PaO2:FiO2 >400 | 300-399 200-299 soporte soporte
respiratorio respiratorio
148-220 con <148 con
SpO2:Fi02 2292 | 264-291 221-264 soporte soporte
respiratorio respiratorio
Coagulacion
Conteo plaquetario |15, | 100149 | 50-99 20-49 <20
x103/uL
Hepatico
Bilirrubina mg/dL <1.2 1.2-1.9 2.0-5.9 6.0-11.9 >12.0
Cardiovascular
Presion Arterial Media
ajustada a la edad
(mmHg) o infusion de
vasoactivos
(ug/kg/min)
<1 mes 246 <46
1-11 meses 255 <55 | Clorhidrato de | Clorhidrato de | C'Odrato de
. . dopamina >15
12-23 meses >60 <60 [|dopamina <5 o|dopamina >5 o o
clorhidrato de |epinefrina <0.1 0 epinefrina
24-59 meses =62 <62 . . ‘ >0.10
dobutamina | o bitartrato de bitartrato de
60-143 meses =65 <65 (cualquier | norepinefrina o
. norepinefrina
144-216 meses >67 <67 dosis) <0.1 ~01
>216 meses =70 <70
Neurolégico
Escala de Glasgow 15 13-14 10-12 6-9 <6
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Renal

Creatiina ajustada a la

edada mg/dL
<1 mes <0.8 0.8-0.9 1.0-1.1 1.2-15 >1.6
1-11 meses <0.3 0.3-0.4 0.5-0.7 0.8-1.1 21.2
12-23 meses <0.4 0.4-0.5 0.1-1.0 1.1-1.4 215
24-59 meses <0.6 0.6-0.8 0.9-1.5 1.6-2.2 22.3
60-143 meses <0.7 0.7-1.0 1.1-1.7 1.8-2.5 =22.6
144-216 meses <1.0 1.0-1.6 1.7-2.8 2941 >4.2
>216 meses <1.2 1.2-1.9 2.0-3.4 3.54.9 =5

En su trabajo, publicado en el afio 2017, Matics y Sanchez-Pinto
evaluaron el desempeno de la version adaptada del SOFA analizando un
total de 8711 episodios de 6303 pacientes ingresados en una sola unidad
hospitalaria entre los aflos 2009 y 2016. Los resultados de este trabajo
demostraron que el pSOFA maximo durante la hospitalizacion contaba
con una alta capacidad discriminatoria en cuanto a la mortalidad
intrahospitalaria con un area bajo la curva de 0,94, en tanto que el pSOFA
al ingreso tenia un area bajo la curva de 0,88, que comparado con otras
herramientas de evaluacion del dafio organico, como el PELODS vy
PELODS-2, demostraba un mejor rendimiento. Adicionalmente, se evalué
el mejor punto de corte para el SOFA mediante el uso de curvas ROC y se
concluy6 que era similar a lo demostrado por otros autores en pacientes
adultos, es decir que el mejor discriminador de mortalidad era una
puntuacién de SOFA >8 puntos. Sin embargo el autor recomienda que
esta Ultima observacion requiere de mas estudios en diferentes

poblaciones con el fin de comprobar su validez (2).

En febrero del 2018 Schlapbach et al. publicaron la primera
investigacion acerca del potencial de prediccion de mortalidad de esta
version adaptada del SOFA y comparan su rendimiento con el de los

criterios de SIRS y PELOD-2. Se analizaron los datos de una cohorte de
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2594 pacientes menores a 18 afios ingresados en distintos centros de
atencion hospitalaria localizados en Australia y Nueva Zelanda entre los
afios 2000 y 2016. En esta publicacién se destaca que tanto el SOFA
adaptado y el PELOD tuvieron un rendimiento superior a los criterios de
SIRS, en actual vigencia para la definicion de sepsis pediatrica. Mientras
gue al comparar los criterios de pSOFA con el PELOD-2, los primeros
presentaron mejor capacidad discriminatoria en cuanto a mortalidad y el
PELOD-2 demostr6 desempefiarse mejor para la discriminacion del
tiempo de estancia hospitalaria, sin embargo las diferencias entre ambas
herramientas no fue altamente significativa. Finalmente los autores
sefialan que es importante considerar el desempefio de esta herramienta
en el proximo consenso de sepsis pediatrica y continuar con su

evaluacion en distintos escenarios (3)

2.2. Mapa conceptual

DIAGNOSTICO:
- DEFINICION

- 5IRS

- CONSENSO SEPSIS-3

- MANIFESTACIONES CLINICAS

- EXAMEMES COMPLEMENTARIOS

PRONOSTICO:
- ESTRATIFICACION DE
SEVERIDAD

- PRONOSTICO DE
MORTALIDAD

- ESCALAS DE
VALORACION DE DANO

MULTIORGANICO
- PELODS-2

- SIRS

- SOFA y qSOFA

SEPSIS PEDIATRICA

TRATAMIENTO:
- SOPORTE VITAL

- ANTIBIOTICOTERAPIA
- NUEVAS TERAPIAS BIOLOGICAS
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2.3. Aspectos legales

El presente trabajo de investigacion se ha de llevar a cabo acorde a
lo dispuesto en la Constitucion de la Republica del Ecuador y el
Reglamento para la aprobacidén, monitoreo, seguimiento, evaluacion de

los proyectos de investigacion.

2.3.1. Constitucion de la Republica del Ecuador

Art. 66 Se reconoce y garantiza a las personas: Numeral 3: “El
derecho a integridad personal que incluye: d) La prohibicion del uso de
material genético y la experimentacion cientifica que atenten contra los

derechos humanos.”

Art. 66 Se reconoce y garantiza a las personas: Numeral 19: “El
derecho a la proteccion de datos de caracter personal, que incluye el
acceso y la decision sobre informacion y datos de este caracter, asi como
su correspondiente proteccion. La recoleccion, archivo, procesamiento,
distribucion o difusion de estos datos o informacién requerirdn la

autorizacion del titular o el mandato de la ley.”

Art92: “Toda persona, por sus propios derechos o como
representante legitimado para el efecto, tendra derecho a conocer de la
existencia y a acceder a los documentos, datos genéticos, bancos o
archivos de datos personales e informes que sobre si misma, o sobre sus
bienes, consten en entidades publicas o privadas, en soporte material o
electrénico. Asimismo tendra derecho a conocer el uso que se haga de
ellos, su finalidad, el origen y destino de informacién personal y el tiempo

de vigencia del archivo o banco de datos.
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Las personas responsables de los bancos o archivos de datos
personales podran difundir la informacion archivada con autorizacién de

su titular o de la ley.

La persona titular de los datos podra solicitar al responsable el
acceso sin costo al archivo, asi como la actualizacion de los datos, su
rectificacién, eliminacién o anulacion. En el caso de datos sensibles, cuyo
archivo debera estar autorizado por la ley o por la persona titular, se
exigird la adopcion de las medidas de seguridad necesarias. Si no se
atendiera su solicitud, ésta podra acudir a la jueza o juez. La persona

afectada podra demandar por los perjuicios ocasionados.”

2.3.2. Reglamento para la aprobacion, monitoreo,
seguimiento, evaluacion de los proyectos de

investigacion

Art. 1.- ElI Ministerio de Salud Publica, a través de la Direccion del
Proceso de Ciencia y Tecnologia, aprobara los protocolos, proyectos y/o
programas de investigacion en salud cuyos objetivos y fines se
desarrollen dentro de las areas de investigacion biomédica (estudios

clinicos controlados), predictiva, preventiva y curativa.

Art. 2.- Las instituciones que ejecutan proyectos o programas de
investigacion en salud deben precautelar el cumplimiento de las normas
gue tienen relacion con los protocolos, los investigadores y los grupos de
personas participantes, deben contribuir a la calidad de la ciencia y ética
de las investigaciones biomédicas y deberan poseer las siguientes
caracteristicas: independencia  politica e institucional, ser
multidisciplinarios, multisectoriales, con experiencia cientifica y de

naturaleza pluralista y libre de prejuicios.
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Art. 3.- De los objetivos y/o propdsitos de los protocolos, proyectos
0 programas de investigacion en salud:
a) Contribuir al desarrollo de la ciencia y la tecnologia en salud con
elevada calidad y constancia ética;
b) Salvaguardar la dignidad y el respeto de las personas, derechos de
seguridad, confidencialidad y buen proceder de la investigacion
biomédica de la institucion, asi como también el derecho a ser informado y
consentir voluntariamente en participar en una investigacion; y,
c) Conocer, aplicar y cumplir todas las normas que internacionalmente han
sido aceptadas y que tienen relacién con la observancia de todos los
aspectos técnicos, cientificos y éticos que conlleva la responsabilidad

personal e institucional para la ejecucion de investigaciones en salud.

3. CAPITULO lll: METODOLOGIA

3.1. Diseino de lainvestigaciéon

Estudio de tipo observacional, de corte transversal, retrospectivo y
con enfoque cuantitativo. Se llevara a cabo en el Hospital de nifios "Dr.
Roberto Gllbert Elizalde™ ubicado en Cdla. Atarazana, Av. Roberto Gilbert
y Nicasio Safadi, Guayaquil, Ecuador, utilizando datos registrados entre

los meses de enero y diciembre del afio 2017.

3.2. Poblacién y muestra

Muestreo de tipo no probabilistico por conveniencia incluyendo
pacientes ingresados en el Hospital de nifios "Dr. Roberto Gllbert™ entre

los meses de Enero y Diciembre afio 2017 con diagndéstico de sepsis 0

septicemia.
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3.3.

Tabla 2. Operacionalizaciéon de variables

e Criterios de inclusion

o Entre 1 mesy 17 afos de edad cumplidos.

o Pacientes

ingresados a

la unidad de cuidados

intensivos pediatricos en quienes se haya realizado el

diagnaostico de sepsis, septicemia o shock séptico.

o Pacientes en quienes se haya determinado los

parametros necesarios para el célculo del SOFA

durante las primeras 24 horas del ingreso a UCI.

e Criterios de exclusion

o Diagnostico de sepsis neonatal.

o Pacientes que hayan sido transferidos o soliciten alta

a peticion cuyo desenlace se desconozca.

o Pacientes con mas de dos datos faltantes para el

calculo del SOFA al ingreso a UCI.

Operacionalizaciéon de variables

] L Tipo de Operacionalizacién )
Variable Definiciéon p' Indicadores
variable Escala Descripcion
Conjunto de Masculino Hombre _
caracteristicas N Establecido de
L o Cualitativa
Sexo | bioldgicas que clasifican . acuerdo al sexo
o Nominal . . .
a un individuo como Femenino Muijer registrado
masculino o femenino
Lactante lall
menor Mmeses Determinado
. Lactante 12a23 COMo meses o
NUmero de meses o N .
~ . o mayor meses afios cumplidos
afios cumplidos Cuantitativa ,
Edad contados a partir de la Ordinal segun la fecha
o Preescolar | 2 a5 afios | ge nacimiento
fecha de nacimiento
_ al momento del
Escolar 6 a 11 afos ingreso
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Adolescente

12 a 17 afios

11 meses
Menor que el Sur}na de 6
punto de corte| _ . . parametros
calculado Bajo riesgo | fisjoldgicos
segin de. medidos
Escala utilizada para tendencia de mortalidad durante las
determinar la presencia y los datos primeras 24
el grado de dafio horas de
organico en pacientes ingreso:
pediatricos con sepsis - PaO2/Fi02 o
mediante la Sa02/Fi02
SOFA L I -
ediatri determinacion de Cualitativa - Creatinina
P parametros fisioldgicos Nominal sérica
co . Mayor que el o
relacionados a 6 - Bilirrubina
) . punto de corte .
aparatos: respiratorio, Alto riesgo total
. calculado -
renal, cardiovascular, seqn de - Presién
hematopoyético, sistema g ) mortalidad | arterial media o
. tendencia de
nervioso central y uso de
. . los datos
gastrointestinal. vasopresores
- Escala de
Glasgow
- Conteo
plaguetario
. . Egreso Condicién al
Cantidad de personas Fallecido g .
. I fallecido egreso
Mortalid |que mueren en un lugar y| Cualitativa .
. . asignada al
ad durante un periodo de Nominal . ) aciente en la
tiempo determinado No fallecido | Egreso vivo P nte en
historia clinica.
3.4. Instrumentos, herramientas y procedimientos de

investigacion

Las historias clinicas utilizadas en esta investigacion se escogieron

en base al registro escrito de pacientes de la Unidad de Cuidados

Intensivos aplicando como unico criterio que hayan recibido el diagnostico

de sepsis 0 septicemia durante su hospitalizacion.

El calculo de la tasa de mortalidad se realiz6 mediante la revision

de dichas historias, almacenadas en el sistema del Hospital de nifios "Dr.

Roberto Gllbert Elizalde”, que cumplieron con los criterios de inclusion y
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exclusion, y fueron ingresadas durante el periodo comprendido entre

enero y diciembre del 2017.

Se registraron los siguientes datos: identificador individual (nUmero
de historia clinica), sexo, edad, diagnostico de ingreso, diagndstico
definitivo, condicion al egreso y los datos necesarios para el calculo del
SOFA pediatrico. Para el registro de los resultados y el andlisis estadistico

se utilizo el software de Hojas de Calculo de Google.

Se calcul6 el SOFA pediatrico se mediante la version adaptada por
Matics y publicada en 2017. Se utilizaron aquellos datos que, dentro de
las primeras 24 horas del ingreso a UCI, calificaron el dafio organico en su
mayor categoria. En el caso de aquellos pacientes con un dato faltante
para el calculo del SOFA al inicio del episodio se realizé una imputacion
simple del dato faltante basado en la media del grupo al que este
pertenecia, es decir paciente egresado vivo o fallecido. Se determiné la
correlaciéon entre la mortalidad y el puntaje de SOFA midiendo el

coeficiente de correlacion biserial puntual.

El gréfico de la curva ROC permiti6 determinar el punto de corte
mas apropiado dentro de esta cohorte de pacientes. La herramienta
utilizada fue el software SPSS Statistics creado y distribuido por SPSS
Inc. Finalmente, se calcul6 la sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo y valor predictivo negativo del SOFA utilizando el punto de corte
previamente calculado para medir la capacidad discriminativa de la

herramienta..

3.5. Aspectos éticos y legales

Debido a que se tratara de un estudio retrospectivo y los datos
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seran obtenidos del sistema informatico del Hospital de nifios "Dr. Roberto
Gilbert Elizalde™ no se considera necesario obtener el consentimiento
informado de cada uno de los participantes, sin embargo, sera necesario
solicitar el acceso y permiso para la utilizacion de los datos al
departamento de docencia de esta unidad hospitalaria. Este estudio no

presenta conflictos en cuanto a ética.

Los datos obtenidos de las historias clinicas se manejaran de
acuerdo a lo establecido en las disposiciones previamente sefialadas de
la Constitucion de la Republica del Ecuador y el Reglamento de
aprobacion de proyectos de investigacion emitido por el Ministerio de
Salud Publica.

3.6. Cronograma, recursos y presupuesto

3.6.1. Cronograma

3.6.2. Recursos humanos

Investigador (estudiante): Jonathan Xavier Pérez Gomez

Tutor: Dra. Verdnica Idrovo

Revisor: Dra. Yolanda Valdes

4. CAPITULO IV: ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

Al final del presente estudio se logré recolectar una muestra de 118

pacientes, ingresados en el area de cuidados intensivos pediétricos del

42



Hospital Roberto Gilbert durante el afio 2017, los cuales cumplieron con

los criterios de inclusion y exclusién previamente descritos.

A continuacion se ofrece un andlisis descriptivo de la poblacion
incluida en el estudio recalcando las caracteristicas demograficas y
clinicas mas relevantes, seguido del analisis estadistico que permite
responder la pregunta de investigacion respecto a la utilidad del SOFA
pediatrico calculado al ingreso a UCI como predictor de mortalidad en

pacientes con sepsis del Hospital Roberto Gilbert.

4.1. Andlisis descriptivo

4.1.1. Mortalidad asociada a sepsis

De un total de 118 pacientes incluidos en la muestra, 64 (54.2%)
pertenecieron al sexo masculino y 54 (45.8%) al sexo femenino. La
mediana de la edad fue 8.5 meses con una edad minima de 1 mes hasta
un maximo de 192 meses. El cuadro clinico mas comuan al ingreso fue la
insuficiencia respiratoria presentdndose en 78 pacientes, el 61.02%. La

mortalidad represent6 un 36.4% con un total de 43 pacientes fallecidos.

En cuanto al indice de mortalidad segun el sexo se registr6 que
para el sexo masculino la mortalidad fue de 35,94%, habiendo fallecido 23
de 64 pacientes de sexo masculino; mientras que para el sexo femenino la
mortalidad fue de 36,36% con 20 pacientes fallecidos de un total de 55

incluidos en el estudio.
Al clasificar a los pacientes segun el motivo de ingreso se

evidencié una mortalidad mayor en los que fueron recibidos con trastornos

neurolégicos y deplecién de volumen, mostrando un indice de mortalidad
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de 80% y 71,43%, respectivamente. La mayoria de los pacientes fallecidos
fueron ingresados con el diagnéstico de insuficiencia respiratoria
(62,79%).

Tabla 3. Caracteristicas de los pacientes ingresados en UCI pediatrica
del Hospital Roberto Gilbert con diagndstico de sepsis durante el aio

2017

Variables Vivos Fallecidos Total
Poblacidén 75 43 118
Edad promedio (meses) 9 5 8,5
Masculino (n) 41 23 64
Femenino (n) 34 20 54

Motivo de Ingreso

Insuficiencia Respiratoria 45 27 72
Sintomas

Gastrointestinales 10 1 11
Trastornos Neurolégicos 8 2 10
Deplecion de Volumen 2 5 7

Infeccién de Piel y Partes

Blandas 3 2 5
Fiebre de Origen

Desconocido 4 1 5
Otros 3 5 8

La distribucion de los pacientes segun la edad se realizé acorde
con los grupos incluidos en el score de SOFA pediatrico (pSOFA)

propuesto por Matics & Sanchez-Pinto (2). Siguiendo este parametro
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existieron 5 categorias: lactante menor (1 a 11 meses), lactante mayor (12
a 23 meses), preescolar (24 a 59 meses), escolar (60 a 143 meses) y
adolescentes (144 a 216 meses). Del total de 43 pacientes fallecidos, 28

pertenecieron al grupo de lactantes menores, el 65,12%.

Tabla 4. Distribucién de pacientes vivos y fallecidos de acuerdo al

grupo etareo

Edad Vivos Fallecidos Total
1-11 meses 40 28 68
12 - 23 meses 8 4 12
24 - 59 meses 7 5 12
60 - 143 meses 13 1 14
144 - 216 meses 7 5 12
Total 75 43 118

El puntaje de SOFA pediatrico al ingreso a UCI se calcul6 en todos
los pacientes. El valor minimo registrado fue 2 puntos de un total de 24
posibles, mientras que el maximo fue de 16 puntos. Los resultados se
distribuyeron en 4 categorias: 0 a 4 puntos, 5 a 8 puntos, 9 a 12 puntos y
13 a 16 puntos. La categoria que incluyé al mayor numero de pacientes
fue la de 5 a 8 puntos, con un total de 41 pacientes. A esta le sigue la
categoria de 0 a 4 puntos y 9 a 12 puntos, con 33 y 30 pacientes

respectivamente. El grupo con 13 a 16 puntos incluyo 14 pacientes.
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Grafico 1. Distribucion de pacientes segun el puntaje de pSOFA al

ingreso a UCI

Al analizar la mortalidad frente al puntaje de SOFA, el grupo de
pacientes con mayor mortalidad registrada fue el de 13 a 16 puntos. A este
le siguieron las otras categorias de forma descendente. El indice de
mortalidad fue de 78,60% para aquellos que obtuvieron un puntaje de
entre 13 y 16, con 11 de 14 pacientes fallecidos dentro de este grupo.
Mientras que la mortalidad para los pacientes con puntajesde O a4y de 5

a 8 fue de 18,20% y 24,40%, respectivamente.
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Grafico 2. Mortalidad segun el puntaje de pSOFA obtenido al ingreso
a UcCl

4.1.2. Determinacién del punto de corte del SOFA

pediatrico

Con el fin de determinar el punto de corte del SOFA pediatrico mas
apropiado para la prediccion de la mortalidad en este grupo de pacientes
se graficé una curva ROC. Tras el andlisis se obtuvo como resultado un
area bajo la curva de 0.77 (IC 95% 0.68 - 0.86) y el valor de sensibilidad y

especificidad de los distintos puntos, los cuales se describen a

continuacion en la tabla.
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Grafico 3. Curva COR del SOFA pediatrico al ingreso a UCI con

respecto a la prediccién de mortalidad en pacientes con sepsis

Tabla 5. Coordenadas de la curva COR del SOFA pediatrico

Positivo si es

mayor o igual | Sensibilidad |1 - Especificidad
que?

1,0000 1,000 1,000
2,5000 977 867
3,5000 ,953 ,720
4,5000 ,860 ,640
5,5000 837 533
6,5000 (44 ,360
7,5000 ,698 267
8,5000 ,628 227
9,5000 581 ,160
10,5000 465 ,093
11,5000 ,349 ,040




12,5000 ,256 ,040
13,5000 ,140 ,027
14,5000 ,093 ,000
15,5000 ,070 ,000
17,0000 ,000 ,000

El punto de corte utilizado en este estudio para

evaluar la

capacidad predictiva del SOFA pediatrico fue de 7. De esta manera se

procedio a realizar una tabla de doble entrada (tabla) clasificando a los

pacientes en 2 grupos segun su puntaje de SOFA al ingreso, siendo este

“mayor a 77 0 ‘'menor o igual a 7"y comparando esto con el desenlace

durante la hospitalizacion.

Tabla 6. Pacientes clasificados de acuerdo al valor de SOFA al

ingreso a UCIy condicién de egreso

SOFA >7 | SOFA <7 | Total
Fallecido 30 13 43
No fallecido 20 55 75
Total 50 68 118

4.1.3. Valor predictivo del SOFA pediatrico en mortalidad

intrahospitalaria

De acuerdo con los resultados del analisis estadistico se evidenci6

gue en este grupo de pacientes, utilizando el punto de corte de 7, la

sensibilidad y especificidad del SOFA pediatrico para la prediccion de
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mortalidad fue de 60% (IC 95%, 0.51-0.69) y 81% (IC 95%, 0.74-0.88),

respectivamente.

El valor predictivo positivo, del SOFA pediatrico mayor a 7 para la
prediccion de mortalidad intrahospitalaria, fue de 70% (IC 95% 0.61-0.78).
En tanto que el valor predictivo negativo de la herramienta fue de 73% (IC
95% 0.65-0.81). La raz6n de verosimilitud positiva y negativa fueron de
3.14 y 0.49, respectivamente. La razén de probabilidades de diagndstico

(Diagnostic Odds Ratio, DOR) se calcul6 en 6,35.

Tabla 7. Valor diagnoéstico del SOFA pediatrico al ingreso a UCl para la

predicciéon de mortalidad intrahospitalaria

Parametro Valor Intervalo de confianza
Sensibilidad 0,60 0,51 0,69
Especificidad 0,81 0,74 0,88
VPP 0,70 0,61 0,78
VPN 0,73 0,65 0,81
LR+ 3,14
LR- 0,49
DOR 6,35
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4.2. Discusion

Es importante, que para la evaluacion del valor pronostico del
SOFA pediatrico en cuanto a mortalidad, se tomen en cuenta las
caracteristicas de la poblacién analizada. Esto se debe a que variables
como la edad, el motivo de admisién o el tipo de episodio pueden
significar un cambio en el riesgo de muerte secundario a sepsis 0 shock

séptico.

En este estudio se analiz6 una poblacién total de 118 pacientes,
entre los cuales se encontraron 54.2% varones y 45.8% mujeres. La
predominancia del sexo masculino coincide con lo que indican otros
trabajos en cuanto a la epidemiologia de la sepsis, como por ejemplo el
estudio SPROUT donde el sexo masculino representd el 53% de 569
pacientes analizados (1,15). Esta predominancia no ha demostrado ser

estadisticamente significativa.

La edad promedio registrada en los pacientes de esta poblacion fue
de 8.5 meses. Este dato difiere de lo que indican estudios como el
SPROUT en donde la edad promedio fue de 3 afos, sin embargo,
coincide con lo referido por Jaramillo-Bustamante en el primer estudio
multicéntrico realizado en una poblacién sudamericana donde el 65% de
los pacientes analizados fueron menores de 2 afos (1,15,58). Esto sugiere
gue probablemente existen diferencias importantes en cuanto a la edad de
los pacientes con sepsis entre los paises desarrollados en comparacion a

los paises en vias de desarrollo.
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La mortalidad de pacientes con diagndstico de sepsis, septicemia o
shock séptico fue de 36,4%. Lo cual es mayor a lo indicado por estudios
previos donde se calcula una mortalidad de entre 18% y 24% (1,15). Esta
diferencia puede atribuirse al tipo de pacientes que se manejan en esta
unidad hospitalaria, ya que como lo confirman otros trabajos de
investigacién, la mortalidad tiende a ser mayor en pacientes referidos de
otras unidades hospitalarias a centros de mayor complejidad, esto
asociado en gran parte a la presencia de sindrome de disfuncion

multiorgéanica (1,59,60).

Al igual que en otros estudios el motivo de admisién predominante
de los pacientes en UCI pediatrica con diagnéstico de sepsis fue la
insuficiencia respiratoria representando cerca del 61% del total de
ingresos (1,2,22). Los mayores indices de mortalidad se encontraron en
los pacientes que ingresaron con trastornos neuroldgicos (tales como
convulsiones) o con signos de deplecidén de volumen secundaria a otras
causas, esto no ha sido analizado en publicaciones recientes y su valor

estadistico es incierto dado el tamafo de la muestra utilizada.

En este estudio el score SOFA pediatrico obtuvo un valor de area
bajo la curva de 0.77 (0.68 - 0.86) en relacion a la mortalidad
intrahospitalaria. Este valor coincide con el trabajo de Schlapbach et al
llevado a cabo con una muestra de 2594 pacientes, donde el area bajo la
curva del SOFA fue de 0.782, demostrando una mayor correlacion con la
mortalidad que otras herramientas como el SIRS, PELOD o los criterios de

sepsis severa del 2005 (3).

La mayor sensibilidad y especificidad se evidencio al utilizar como

punto de corte un puntaje mayor a 7 como predictor de elevado riesgo de
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mortalidad, siendo estas 60% y 81% respectivamente. Hasta el momento
no existen estudios que evalien el valor pronodstico de un modelo
predictivo binario del SOFA pediatrico, sin embargo estudios llevados a
cabo en adultos han coincido en el uso del puntaje de 7 como el mejor
predictor de mortalidad en varios escenarios como el area de emergencias

o calculado al ingreso a la unidad de cuidados intensivos (19) (17).

Schlapbach et al analizaron la capacidad predictiva del SOFA
pediatrico utilizando como valor de corte un puntaje mayor o igual a 2. La
sensibilidad fue de 92.1%, sin embargo la especificidad fue de 26.9%, lo
cual limita el uso de este criterio como predictor de mortalidad segun los

autores (3).

Finalmente, considerando la evidencia se decide responder la
pregunta de investigacion indicando que el SOFA pediatrico al ingreso es
una herramienta Util en cuanto al pronéstico de mortalidad de pacientes
con sepsis en la unidad de cuidados intensivos. La capacidad
discriminatoria demostrada en este estudio es congruente con lo obtenido
por otros autores usando el SOFA en adultos, sin embargo se requiere
reunir mayor evidencia para evaluar su desempefio en la poblacién

pediatrica.

Dentro de las limitaciones del presente estudio hay que considerar
el uso de una muestra limitada de 118 pacientes, la naturaleza
retrospectiva del estudio que impide el aislamiento de variables que
puedan alterar los resultados y el analisis de un solo modelo de prediccion

basado en el SOFA pediatrico.
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5. CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

El presente estudio demostré que el indice de mortalidad en
pacientes con sepsis en la UCI del Hospital Roberto Gilbert durante el afio
2017 fue de 36,4%. No se evidenciaron diferencias significativas en

cuanto a la mortalidad al comparar variables como el sexo o la edad.

El puntaje de SOFA pediatrico se correlacioné con la mortalidad
utilizando como método estadistico la elaboracion de la curva ROC,
obteniendo un area bajo la curva de 0.77, lo cual sugiere una moderada
capacidad discriminatoria. Se calcul6 como punto de corte apropiado un
puntaje mayor a 7 para clasificar a los pacientes con mayor riesgo de

mortalidad, coincidiendo con otros estudios.

Entre las recomendaciones para futuros trabajos de investigacion
se sugiere el uso de una muestra de mayor tamafio, la realizacion de un
estudio prospectivo que pueda manejar las variables confluentes y el
analisis de otros modelos de prediccion tales como el cambio en el
puntaje de SOFA a las 48 horas o el promedio del SOFA pediatrico

durante la estancia hospitalaria.
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