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Resumen

VOLUMEN MEDIO PLAQUETARIO; UN PREDICTOR TEMPRANO DE
MORTALIDAD EN PACIENTES CON SEPSIS EN EL SERVICIO DE URGENCIAS
DEL HOSPITAL GENERAL REGIONAL NO.1 IMSS QUERETARO.

Introduccion: El incremento de la mortalidad en pacientes sépticos; condiciona
desarrollar estrategias para determinar precozmente la posibilidad de
complicaciones en sepsis. Los biomarcadores tienen alto valor para detectar los
riesgos, pero no estan disponibles en todos los servicios de salud; por lo cual
diversas investigaciones consideran al Volumen Medio Plaquetario (VMP), un
indicador directo de procesos inflamatorios y marcador de mortalidad. Objetivo:
Determinar la utilidad del Volumen Medio Plaquetario como predictor temprano de
mortalidad en pacientes con sepsis en el servicio de urgencias del HGR No.1 del
IMSS Querétaro.Material y métodos: Estudio de Cohorte historica; pacientes
mayores a 18 afos, que ingresaron a urgencias con diagnéstico de sepsis de
diferente origen, de enero 1° a diciembre 31 del 2018; excluyendo pacientes con
trastornos plaquetarios, neoplasias de médula, quimioterapia en 4 semanas. Se
identifico los fallecidos en 48 horas de ingreso, se construyeron areas bajo la
curva, identificando el VMP mayor sensibilidad y especificidad; se trabajo la
estadistica descriptiva. Resultados: 166 casos donde el 50.6% fueron mujeres y
el 49.4% hombres; la mortalidad en 48 horas fue del 12.6%; la principal
comorbilidad fue la diabetes, con 26.5% de casos. El mayor origen que condicioné
la sepsis fue de origen urinario con 32.5%. El 38% de los pacientes estaban en el
rango de edad de 51 a 70 afios. Se realizaron Curvas ROC con un area bajo la
curva de 0.518, mostrando una baja exactitud al encontrarse por debajo de 0.850;
ademas se realizé determinacion del VMP con mayor sensibilidad y especificidad
qgque correspondia a 5.56 fL, manteniéndose en rango de normalidad.
Conclusiones: EI VMP de mayor especificidad y sensibilidad que se obtuvo entra
en rangos de normalidad, por lo cual esta muestra presenta una baja exactitud
para la deteccion temprana de mortalidad en pacientes sépticos. Se sugiere
realizar estudios complementarios que incluyan mayor muestra incluso valorar la
variacion de diferentes detecciones de VMP de acuerdo a su estancia.

(Palabras clave: Volumen Medio Plaquetario [VMP]; Sepsis; Choque séptico)



Summary

MEAN PLATELET VOLUME; AN EARLY DEATH PREDICTOR IN PATIENTS
WITH SEPSIS IN THE EMERGENCY SERVICE OF REGIONAL GENERAL
HOSPITAL NO.1 IMSS QUERETARO.

Introduction: Increased mortality in septic patients; forces to develop strategies to
determine early the possibility of complications in sepsis. Biomarkers have high
value for detecting risks, but are not available in all health services; therefore,
several investigations consider the Mean Platelet Volume (MPV), a direct indicator
of inflammatory processes and a marker of mortality. Objective: To determine the
usefulness of the Mean Platelet Volume as an early predictor of mortality in
patients with sepsis in the emergency department of HGR No.1 of IMSS
Querétaro. Material and methods: Historical Cohort Study; patients older than 18
years, who entered the emergency department- with a diagnosis of sepsis of
different origin, from January 1 to December 31 of 2018; excluding patients with
platelet disorders, marrow neoplasms, chemotherapy in 4 weeks. The deceased
were identified in 48 hours of admission, were constructed areas under the curve,
identifying the MPV greater sensitivity and specificity; descriptive statistics were
worked. Results: 166 cases where 50.6% were women and 49.4% men, the
mortality in 48 hours was 12.6%; The main comorbidity was diabetes, with 26.5%
of cases. The greatest origin that conditioned sepsis was of urinary origin with
32.5%. On the other hand 38% of the patients were in the age range of 51 to 70
years. ROC Curves were performed with an area under the curve of 0.518 ,
showing low accuracy when it'is below 0.850; In addition, VMP was determined
with greater sensitivity and specificity corresponding to 5.56 fL, maintaining a
normal range. Conclusions: The VMP of greater specificity and sensitivity that
was obtained enters normal ranges, for which reason showing low accuracy for the
early detection of mortality in septic patients. It is suggested to carry out
complementary studies that include a larger sample, including assessing the
variation of different VMP detections according to their stay.

(Key words: Mean platelet volume [VPM]; Sepsis; Septic Shock)
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l. Introduccién

Las plaquetas, las cuales fueron descritas por Donné en 1842; son
fragmentos celulares que tiene como funcién principal el control de la hemostasia,
cuya particularidad consiste en patrullar y sellar alteraciones que se presenten en

la vasculatura evitando asf la pérdida de sangre?.

En la actualidad, gracias a equipos automatizados se puede obtener el
tamafo de las plaguetas mediante el volumen medio - plaguetario (VMP),
considerando como un rango normal a valores entre ' 5 a 12 fentolitros (fL),
permitiendo la evaluacion de las alteraciones numéricas de las plaquetas a través
de ésta medicion; considerando que un valor elevado traduciria una proliferacion
acelerada en la médula 6sea, mientras que un valor disminuido se asocia con la

reduccion de la trombopoyesis?.

A su vez existe evidencia de que plaquetas con mayor volumen presentan un
potencial protromboético aumentado; relacionado con material intracelular como
tromboxano A2, B2 y P-selectina, asi que el VMP se encuentra ligado a estados
inflamatorios y en entidades nosologicas de fisiopatologia diversa como

infecciones, enfermedades cardiovasculares, metabdlicas, sepsis entre otras?.

Por su parte, el origen de la sepsis recae ante la exposicion del cuerpo
humano frente a un proceso infeccioso e inflamatorio severo, que conlleva al
deterioro de 6rganos y sistemas que progresan a la disfunciéon multiorganica®. Con
base a los consensos de expertos en el area; éste diagndstico se presenta con
incremento importante en los servicios de urgencias, siendo uno de los principales
motivos que conducen a la atencibn médica, originando avances en el
conocimiento de la fisiopatologia de dicho estado, buscando determinar y
establecer mejores terapéuticas, asi como el desarrollo de escalas pronosticas y

de morbimortalidad sobre la sepsis®.



Teniendo en cuenta a Gutiérrez Romero y Carrillo Esper, diversas
investigaciones han centrado la utilidad del volumen plaquetario medio; como un
indicador pronoéstico eficaz, sobre la severidad y mortalidad; en pacientes que
presentan sepsis®. Tal como lo hace notar YanxiaGao, se encontr6 en diversos
estudios la relacién de pacientes con diagnosticos de infarto agudo al miocardio
(IAM); diabetes mellitus (DM) y enfermedad cerebrovascular (EVC) y la relacion
existente del estado inflamatorio-tromboético-metabdlico con las alteraciones del
VPM; asociandose su incremento como un fuerte predictor de mal prondstico y de

mortalidad respectiva’.

En los ultimos afos, uno de los principales motivos que conducen a la
atencion médica en el area de urgencias e incluso a ingresos a unidades de
cuidados intensivos; es la Sepsis; con un-incremento importante reciente y con

impacto en la morbilidad y mortalidad de los pacientes®.

A pesar de dichos avances, ha sido dificil disminuir de forma importante las
complicaciones asociadas a este estado de disfuncion; por lo cual, tener
herramientas que sean predictores de severidad se convierte en un excelente
aliado del personal médico. Con este fin se han desarrollado determinaciones de
laboratorio; llamadas  biomarcadores, los cuales se han convertido en buenos
indices de pronostico y evolucion, tal es el caso de la procalcitonina, por
mencionar algun ejemplo. Lo cierto es que su disponibilidad ya sea por el costo o
la existencia de reactivos en los diferentes centros hospitalarios, impacta de
manera sustancial en la determinacion precoz del estado séptico. Este hecho
conlleva a sugerir y estudiar nuevas alternativas que incluyan examenes
complementarios que permitan determinar los estados sépticos de manera precoz,
con el objetivo de generar una intervencion terapéutica oportuna y mejorar las
tasas de supervivencia en estos pacientes, ademas de lograr encontrarlos al

alcance del personal de salud y sobre todo a costo accesible®.



Por tal motivo, diversas investigaciones han centrado la utilidad del volumen
plaguetario medio (VPM); como un indicador prondstico eficaz, sobre la severidad
y mortalidad; en pacientes que presentan sepsis. Estos hechos, condujeron a su
vez a realizar intervenciones que permitieran valorar la relacion existente entre el

incremento del VPM y la mala evolucién en pacientes que cursan con sepsis?.

En tanto; la cantidad de pacientes que acuden al servicio de urgencias del
Hospital General No.1 IMSS Querétaro y cuyo diagndstico de ingreso esta
relacionado con estados sépticos, ha ido en aumento en los Ultimos afios, incluso
la estadistica mencionada en el diagndstico de salud del 2019 que comprende de
enero a octubre del 2018, las principales causas de mortalidad son las infecciosas
incluyendo diversos origenes; asi como la septicemia no especificada, con un total

de 197 casos correspondiendo al 14.2% del total de las defunciones?.

Asi pues, teniendo en cuenta las investigaciones recientes sobre el Volumen
plaquetario medio, considerado. como-un biomarcador que se encuentra al alcance
del personal médico, al obtenerse de manera rutinaria en los enfermos que
ingresan al servicio de urgencias y su relacion como factor de mal prondstico en
pacientes con sepsis; por lo cual se considero realizar este estudio para validar el
VMP como un predictor de mortalidad en pacientes que ingresan con sepsis en el

servicio de urgencias.



Il Antecedentes

La sepsis considerada como un estado de disfuncién organica secundaria
a un proceso infeccioso de cualquier origen, siendo uno de los diagnésticos
principales asociados a la mortalidad de los pacientes que ingresan al servicio de
urgencias. Los desafios por detectar precozmente su presencia, obligaron en el
transcurso de los afios; a desarrollar diversas estrategias como. escalas
pronosticas y de deteccion pronta, asi como la determinaciéon de biomarcadores
gue permitan identificar oportunamente los estados sépticos; a fin de iniciar un

abordaje precoz y reducir la mortalidad en los pacientes diagnosticados®?.

Uno de los biomarcadores ya conocidos, determinados en la biometria
hematica, es el volumen medio plaquetario; el cual en la evolucion del
entendimiento de la sepsis, ha permitido ser estudiado en diversos trabajos de
investigacion, como en el caso del publicado en 1983 por Lelie y Borne, quienes
asociaron a pacientes con infecciones localizadas que mantenian niveles del
volumen medio plaquetario normales, mientras que cuando se presentaban con
septicemia el incremento del VMP era evidente, sin estar relacionado con la

cuenta plaquetaria®3.

II.1 Volumen medio plaquetario

Aunque en pacientes sanos, existe una relacibn inversamente
proporcional entre el VMP y la cuenta plaquetaria, no se ha determinado una
asociacion entre estas en procesos infecciosos. Sin embargo, se considera que,
en estados inflamatorios y sépticos, el volumen medio plaquetario incrementa,
otorgando mayor actividad llegando a ser mas protrombético y promover la
agregacion'®. Este hecho se ha estudiado incluso en diversos estudios como los
publicados por Klinnikum yrealizado en Leipzing Alemania, donde el andlisis de

191 pacientes diagnosticados con sepsis a quienes se les evalu6 de manera



prospectiva el VMP desde su admision, durante el diagnéstico de sepsis y el curso
de la enfermedad, permitié establecerlo como un marcador predictivo, detectando
gue los pacientes que los valores del VMP incrementaron al detectar positividad
en los hemocultivos y que su vez se asociaron con la mortalidad de los pacientes,
manteniendo incluso un valor mayor a 8.7 fL del VMP. Por su parte Vélez en
Ecuador, mencionan que un incremento de mas de 10 fL, est& relacionado con

incremento en la mortalidad®®.

Citando a Maha, existe evidencia del incremento del volumen medio
plaguetario en multiples enfermedades malignas y * condiciones inflamatorias,
siendo mayor estudiado la relacion existente entre el radio del volumen medio
plaquetario sobre la cuenta total de plaquetas en pacientes con hepatocarcinoma
asi como en enfermedades cronicas de hepatitis o infeccion por hepatitis C, y
aunque el radio de VMP/Plaquetas totales, son menos sensibles y especificas
gue la alfafetoproteina (p=0.06), esta relacion puede utilizarse en asociacién con
otros marcadores que determinan-mayor sensibilidad como en deteccion de

tumores (p=0.11)1°.

Por su parte Rodon-Tapia, da a conocer la utilidad diagnostica del
volumen medio-plaquetario en embarazadas con preeclampsia, en donde se
encontraron diferencias estadisticamente significativas en los valores de dos
grupos de embarazadas, uno de pacientes preeclampticas y otro con indices de
masa. corporal similar al grupo de estudio siendo normotensas; en dicho estudio
se obtuvo valores del grupo A 10.35 +/- 1.11 fl y el grupo B 9.54 +/- 0.96, el valor
de 10.3 fl presentd valor por debajo de la cura de 0.71 sensibilidad de 53.3% vy
especificidad del 63.1 % con valor predictivo positivo del 63.2% y valor predictivo
negativo del 59.6%, y aunque no fue util para discriminar diagndstico de
preeclampsia se presentaron valores significativamente mas elevados al

compararlos con embarazadas normotensas sanas?’.



Como sefala Greinsenegger, se ha demostrado que el VMP se presenta
como marcador de estado inflamatorio, asi como evolucién y respuesta a
tratamientos, mencionando ademas que mientras mas aguda e intensa es la
inflamacion, la activacién y el consumo plaquetario, el VMP disminuye y mientras
el proceso se presente cronico el VMP tiende a incrementarse. En un estudio que
incluyo a 776 pacientes con diagnostico enfermedad tromboembdlica venosa se
demostr6 que el VMP mayor a 11.5 fl se asoci6 a mayor gravedad, mayor

mortalidad y secuelas?®.

Estos progresos en el entendimiento de la sepsis y sus mecanismos
involucrados, se han traducido en avances en los diagnodsticos pues se logro
incorporar examenes complementarios que tienen la finalidad de ayudar a
determinar los estados sépticos de manera precoz, sin embargo no todos se
encuentran dentro del presupuesto de la institucion hospitalaria o0 muchas veces,
tampoco se encuentran al alcance del paciente o médico, alejando a éste ultimo
de una intervencion terapéutica pronta y eficaz, conllevando a la disminucion de la

tasa de supervivencia de estos pacientes?®.

Por lo anteriormente descrito, existe evidencia en literatura de nuestro
pais, que determinan’la importancia y la utilidad del volumen medio plaquetario,
siendo un biomarcador que se encuentra al alcance de los diversos sistemas de
salud y que es determinado dentro de la citometria hematica de manera rutinaria
en los pacientes que acuden atencion médica y que cursen con diagndéstico de
sepsis; considerando que la incidencia de los pacientes que ingresan al servicio de
urgencias con diagnostico de sepsis en el Hospital General Regional 1 del IMSS,
Querétaro; es equiparable a las estadisticas nacionales e internacionales, no
siempre se cuenta con biomarcadores especializados que determinen
tempranamente la presencia de sepsis, por lo que realizar este estudio permitiria
identificar de manera oportuna el riesgo de mortalidad precoz, con un biomarcador

al alcance del paciente e incluso del médico, a fin de tomar decisiones que



impacten en la terapéutica pronta de los pacientes, permitiendo asi disminuir las
defunciones asociadas. Ya que en nuestro centro de trabajo no se cuenta con
referencias de este tipo de estudio, se considera que seria de gran impacto
llevarlo a cabo para dar peso a un biomarcador que ha estado olvidado y que
podria incluso, disminuir costos en el proceso de diagnéstico del paciente, asi
como en la mortalidad. Dicho estudio se puede llevar a cabo ampliamente en
nuestra poblacién, debido a que se cuenta con el sistema de salud del HGR1
IMSS Querétaro, el cual tiene una adscripcion con cerca.de 578,580
beneficiarios, comprendiendo 8 unidades de medicina familiar, poblacién que ya
sea por referencia o por acudir directamente al HGR' 1, se les desarrolla un
expediente clinico, el cual es resguardado en el archivo del hospital, de donde se

podria obtener la informacion requerida para esta investigacion.



Il. Fundamentacién tedrica

La sepsis es un problema sanitario de gran magnitud, tal como enfatiza
Micheloud es la décima causa de muerte en los Estados Unidos, considerada
ademas como una importantisima causa de morbilidad y mortalidad preoperatoria

y postoperatoria y el 20% de quienes la desarrollan son pacientes quirtrgicos®.

En los dltimos afios la conceptualizacion de Sepsis ha ido cambiando
conforme nuevos avances tecnoldgicos; teniendo un concepto actual otorgada por
un panel de expertos hacia el afio 2016, quienes la definen como una disfuncién
organica, potencialmente mortal; causada por una respuesta desregulada del
huésped ante un proceso infeccioso; incluso definen el estado de mayor afeccion
como choque séptico; en donde la vasodilatacion, el aumento de la permeabilidad
capilar; la hipovolemia y la disfuncion ventricular, juegan un papel importante al ser
las principales caracteristicas afectadas. en esta patologia. Ambos estados, se
consideran importantes ante el riesgo de fallecimiento de los pacientes que los
presentan; sin embargo, las-anomalias circulatorias, celulares y metabolicas
profundas, presentes en el choque séptico; se asocian con mayor mortalidad que

cuando se presenta la sepsis sola?’.

[ll.I Sepsis

Contemplando que la sepsis es un problema de salud global; continta
siendo la principal causa de muerte por infecciones. Es por ello que el desarrollo
de diversas estrategias, estdn encaminadas al reconocimiento y diagnosticos
tempranos de la sepsis, con el fin incluso de prevenir la transicion hacia choque

séptico, pues este se asocia con una tasa de mortalidad superior al 40% o mas?2.

A lo largo de las ultimas décadas se ha producido un progreso importante

en el tratamiento de la sepsis; sin embargo, a pesar de los mismos; existia una



significativa mortalidad que no sélo se asociaba a la disparidad de los
tratamientos, si no en las dificultades que se tenian para diagnosticar precozmente
a los pacientes con riesgo elevado en el contexto de sepsis. Hacia el afio 2011 los
paises europeos reportan un incremento del 67% en causas de sepsis de arigen
bacteriano; identificando que los focos principales de infecciébn son de. origen
pulmonar con el 53%, seguido de foco abdominal y urinario con el 23% y 4%
respectivamente. Es importante recalcar incluso, que el prondstico de los
pacientes con shock séptico ha mejorado con los afios, pasando en las ultimos 2
décadas, del 60.1 al 39.5%73.

Desplegadas del consenso de la Sociedad Europea de cuidados
intensivos: hacia febrero del 2016; se especificaron nuevas definiciones hacia la
sepsis y criterios relacionados con ésta; incluso eliminando los términos de
Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (“SIRS”, de sus siglas en inglés) y
sepsis grave. Afadiéndose la definicién de disfuncion organica en términos de
variaciones en la puntuacion basal de la evaluacion secuencial de la insuficiencia
organica, SOFA (por su acronimo en inglés; Sequential Organ Failure Assessment
Score) y determinando al shock séptico como un subconjunto de sepsis en el que
las alteraciones tanto circulatorias, celulares y metabdlicas son los suficientemente

profundas para.incrementar la mortalidad de manera considerable?*,

[11.2 SOFA (Score)

La escala de SOFA por su parte, se ided para seguir el estado de
pacientes durante su estadia en unidad de cuidados intensivos, brindando datos
dinamicos sobre el estado del paciente, aunque ha sido utilizada y validada para
servicios criticos como en el area de urgencias, acoplandose a la evolucion del
paciente evitando otorgar datos estaticos al momento de su admision como en el
caso de APACHE score (de sus siglas en inglés Acute Physiology and Chronic

Health Evaluation). Esta clasificacion utiliza seis puntuaciones para medir



diferentes sistemas criticos del paciente, como son: respiratorio, cardiovascular,
hepatico, coagulacion, renal y neurologico; los cuales se clasifican en base a cifras
establecidas, otorgandose un puntaje que va de 0 a 4 puntos, dependiendo de las
condiciones clinicas del paciente. En tanto que, para la identificacion de la
disfuncién orgénica, se recomienda emplear una variacion de 2 o mas puntos enla
escala de SOFA, considerando una puntuacién basal de 0, a menos que se
conozca que el paciente tuviera una disfuncion orgénica previa a la aparicion de la
infeccion. Y una puntuaciéon de SOFA >2, refleja un riesgo de mortalidad global de
aproximadamente un 10% en la poblaciéon en general, el cual, a su vez, puede

incrementarse acorde al aumento del puntaje?®.

Contemplado que en diversas ocasiones existe un retraso tanto de
cobertura antimicrobiana en pacientes que llegan con sepsis, asi como en los
protocolos de reanimacion y con lo cual multiples estudios han revelado una
asociacion importante entre intervenciones tardias y la mortalidad, se ideé una
nueva escala desprendida del SOFA score; con el objetivo de activar a los equipos
de respuesta rapida para detectar de manera temprana el deterioro de pacientes
secundario a sepsis. Esta escala se denomina qSOFA (quick Sepsis Related
Organ Failure Assessment, de su acroénimo en inglés), cuya finalidad es la
deteccion temprana de pacientes con sospecha de sepsis fuera de areas criticas;
dicho score considera los siguientes criterios: frecuencia respiratoria igual o mayor
a 22 respiraciones por minuto; estado mental alterado por cambios minimos en la
escala de coma de Glasgow y presion sistolica igual o menor a 100 mmHg,
otorgandole a cada variable un punto por cada parametro anormal, teniendo como
valor maximo 3 puntos y como minimo uno; si el resultado se obtuviera de un
punto, se considera que el origen de las alteraciones puede deberse a otra causa
diferente a estados sépticos, y si cumpliera 2 puntos 0 mas, se considera que
cuenta con un riesgo elevado para sepsis y con ello incrementando su

mortalidad?®.
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En este advenimiento de informacion; los métodos de diagnostico rapidos
no basados en cultivos han logrado resultar Utiles para la identificacibn mas rapida
de los patégenos y los principales determinantes de la resistencia a los
antibidticos, con ello han surgido determinaciones de laboratorio llamadas
biomarcadores, cuyo valor diagnostico ante procesos de inflamacién,  podria
permitir diferenciar procesos infecciosos de aquellos que no lo son, asi como
definir el prondstico, predecir la gravedad de un proceso patoldgico ademas de
iniciar un plan terapéutico adecuado midiendo su respuesta. Actualmente existen
una serie de marcadores bioldgicos de sepsis, su susceptibilidad es variable, asi
como los costos. Es relevante también que no todos los marcadores indican lo
mismo; por ejemplo; la interleucina 6 (IL6) sefala en general la magnitud del
proceso inflamatorio independientemente si hay o no infeccion, pero no la
respuesta del enfermo afectado. Por su parte, ha despertado Ultimamente gran
interés la procalcitonina, por su relacion estrecha con la magnitud del proceso
inflamatorio y en particular con aquel generado por las infecciones bacterianas®.
Incluso ya conocido anteriormente la proteina C reactiva, ha estado vigente como
deteccion de procesos inflamatorios, aunque su utilidad para la identificacion de
procesos sépticos no ha tenido recomendacion importante. Ademas de esto no
todas las unidades del sector salud cuentan con este tipo de determinaciones, en
la mayoria de las ocasiones por su alto costo; por lo cual es necesario contar con

alternativas de marcadores de infeccion bacteriana de facil acceso?’.

[11.3 Plaquetas y volumen medio plaquetario.

Las plaquetas fueron descritas hacia el afio de 1842 por Donné; las cuales
son fragmentos celulares derivados de los megacariocitos de la médula 6sea y su
funcién es central tanto en procesos fisiologicos como la hemostasia, tal como en
procesos patolégicos como la inflamacion, la aterosclerosis y los estados
protrombo6ticos?®. Es una de las lineas celulares que es identificada en la biometria

hemética, siendo el examen de laboratorio de mayor utilidad y mas
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frecuentemente solicitado por el clinico. Esta serie a diferencia de lo que sucede
con los eritrocitos y leucocitos, tiene un numero constante a lo largo de la vida que
varia entre 150 a 450 x10%L, midiendo entrel a 3 mm/L; ademas los equipos
automatizados actuales, proporcionan el volumen plaguetario medio (VMP) que va
de 5-10 fentolitros (fL)%. Este Ultimo parametro es un indicador de la activacion
plaquetaria, traducido de un sistema de impedancia cuyo valor proviene del
tamafo geométrico de la plaqueta y cuyo incremento se ha reportado en diversas
patologias, desde estados inflamatorios, sépticos, infartos .de miocardio,
sindromes coronarios e incluso para detecciones temprana de sepsis neonatal y
en el ambito ginecolégico, como determinarte precoz ‘en la deteccion de

preeclampsia®®.

El volumen medio plaquetario tiene una relacion inversa con el numero de
las plaquetas y a pesar de que no se cuenta con un valor de corte especifico,
debido a caracteristicas de poblacion, mecanismos de medicion y el tiempo en que
se realiza su lectura; se ha establecido que valores entre 5 a 10 fentolitros se
encuentra en rango de normalidad y el incremento por encima del valor de
referencia superior, se correlacionan con enfermedades que tienen como sustrato
la inflamacion, disfuncién endotelial y un estado protrombético. Este VMP, se
limitaba al diagnostico de las alteraciones plaquetarias inusuales tales como
trombocitopenias congénitas o autoinmunes; sin embargo, en la modernidad ha
adquirido.gran importancia en la patologia clinica, sobre todo en la determinacion
de morbilidad y mortalidad en varias entidades nosoldgicas, sobretodo en
procesos de infecciones, asociandose incluso con el recuento plaquetario y el

cociente del VMP, para ser considerados como predictores de mala evolucién®?.
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V. Planteamiento del problema

La sepsis se presenta como una de las principales causas que motiva
ingresos de pacientes a servicios hospitalarios, con alto nivel en la mortalidad y
morbilidad, aun a pesar de los avances; no se logra disminuir las complicaciones
de la misma y contando con biomarcadores que permiten emitir buenos indices de
pronéstico, asi como su evolucién; éstos no siempre se encuentran disponibles en

los servicios hospitalarios®?.

Este hecho ha llevado a estudiar la importancia del Volumen Medio
Plaquetario como marcador pronostico, presentandose resultados promisorios en
diversos trabajos, contemplando su valor absoluto y el cociente del VMP vy
recuento de plaquetas, incluyendo metaanalisis donde el aumento del mismo
resultdo util como predictor de mala evelucion, sin embargo, la carencia de
heterogeneidad en los estudios que se realizaron no permite considerar la

importancia de los resultados®3.

Otros estudios demostraron que el incremento del VMP en 24 horas desde el
ingreso de pacientes criticamente enfermos, juega un papel importante como

variable independiente asociada con incremento en la mortalidad34.

Relacionado con la literatura internacional los casos de ingresos hospitalarios
con diagnostico de sepsis en servicio de urgencias del Hospital General Regional
No.1 IMSS Querétaro, van en incremento en los Ultimos afos; por lo que, con
base en investigaciones recientes sobre el VMP, al ser un biomarcador al alcance
del servicio y su relacion como factor de mal prondstico; surge la siguiente
pregunta:

¢ Es el volumen medio plaquetario, un predictor temprano de mortalidad en
pacientes con sepsis en el servicio de urgencias del Hospital General Regional
No.1 IMSS de Querétaro?
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V. Objetivos
V.1 Objetivo general

Determinar la utilidad del Volumen Medio Plaquetario un predictor
temprano de mortalidad en pacientes con sepsis en el servicio de urgencias. del

Hospital General Regional 1 del IMSS Querétaro.
V.2 Objetivos especificos

1. Describir las caracteristicas socio demogréaficas de los pacientes del
estudio.

2. ldentificar el volumen medio plaquetario (VMP) en la biometria hemética de
ingreso.

3. ldentificar el numero de pacientes que fallecen a las 48 horas a partir del
ingreso.

4. Determinar la sensibilidad y especificidad de los diferentes valores del
volumen medio plaquetario utilizando el método de area bajo la curva.

5. Determinar el valor con mayor sensibilidad y especificidad que permita

establecer el punto de cohorte para prediccion de mortalidad temprana
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VI. Hipotesis

e “El volumen medio plaquetario predice mortalidad en pacientes con

sepsis”
V1.1 Hipotesis estadisticas.

Para el planteamiento de las hipotesis estadisticas se tomaron en cuenta los
resultados del estudio de Jorge Luis Vélez 20, en donde encontraron una

sensibilidad del 78.7% para predecir mortalidad en pacientes con sepsis.

e “La sensibilidad del volumen medio plaquetario para predecir
mortalidad en pacientes con sepsis a las 48 horas después del ingreso es

menor del 78.7%.”

e “La sensibilidad del- volumen medio plaquetario para predecir
mortalidad en pacientes con sepsis a las 48 horas después del ingreso es igual

o mayor del 78.7%.”
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VII. Material y métodos

VII.1 Tipo de investigacion

Se realizé un estudio de Cohorte histérica, en el que se identificaron
expedientes médicos de pacientes mayores de 18 afios que ingresaron al servicio
de urgencias con diagnésticos de sepsis independientemente de su origen del
primero de enero al 31 de diciembre del 2018. Se eliminaron aquellos que
presentaban diagnostico de trombocitopenia primaria o secundaria previas,
neoplasias de médula 6sea, plaguetas menores a 150 000 mm3 y mayor a 450
000 mm3, que hayan sido transfundidos con plaquetas, que hayan recibido

guimioterapia en las dltimas 4 semanas, ademas de historias clinicas incompletas.

Se identificaron los pacientes que fallecieron a las 48 horas de su ingreso;
con éstos datos se construyeron las areas bajo la curva para determinar la
sensibilidad y especificidad de los valores del volumen plaquetario medio, para

detectar aquel que presente mayor sensibilidad y especificidad.
VII.2 Poblacion o unidad de analisis

Se tom6 en cuenta a los expedientes médicos de aquellos pacientes
mayores de 18 afios que ingresaron al servicio de urgencias, con diagnostico de
sepsis independientemente de la causa, del primero de enero al 31 de diciembre
del 2018 y los relacionados al cédigo de CIE 10 A-41.9.

Dicho estudio se realizé en el area de urgencias; perteneciente al Hospital

General Regional No.1 IMSS de Querétaro; Qro. México.

Se realiz6 en el periodo comprendido del primero de enero al 31 diciembre

del 2018. Unidad de observacién: Expedientes clinicos.

VII.3 Muestra y tipo de muestra
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De acuerdo a la informacién obtenida de ARIMAC (Areas de informacion médica y
archivo clinico), encontramos que 510 pacientes ingresaron al servicio de
urgencias del 1ro de enero al 31 de diciembre del 2018 con diagndstico de sepsis,
de éstos pacientes el 14.2% fallecieron; con base en estos datos se utilizo la
formula de calculo de tamafio de muestra para poblacion finita utilizando los

siguientes supuestos:

Poblacion finita: 510 pacientes
Proporcién esperada del evento: 14.2%
Nivel de confianza: 95%

Porcentaje de variacion esperada: + 5%

Se utilizé de manera inicial la formula para calculo de proporcion en una poblacion

infinita:
N=_(Za)?(p)(q)
62
Donde:
Zo=1.96
P=0.142
Q=10.858
0=0.05
N= (1.96)2 (0.142)(0.858)
(0.05)?
N= (3.84) (0.142)(0.858)
(0.0025)
N= 0.467
0.0025
N= 187

Posteriormente dado que la poblacion de estudio es menor de 5000, se hizo el

ajuste para poblacion finita; usando el nimero de 510 pacientes por afio.
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Se utilizé la siguiente férmula:

N= ni

1 + (nY/ Poblacién)

Donde:
N1= 187
Poblacion: 510

N= 187
1+ (187/510)

N= 187
1+ 0.366

N=187
1.366

N= 136

NUmero de casos a observar: 136.

VI1.3.1 Criterios de seleccién

a) Criterios de Inclusion.

1. Expedientes de pacientes que cursaron con diagndstico de sepsis o0 los
asociados a la codificacion CIE 10 A-41.9.

2. Expedientes de pacientes mayores de 18 afios de edad.

3. Expedientes de pacientes que ingresaron por el servicio de urgencias.
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b) Criterios de Exclusion.

1.
2.

Expedientes de pacientes con antecedentes previos de trombocitosis.
Expedientes de pacientes que presentaron recuento plaquetario menor a
150 000 por mm3 o mayor a 450 000 mma3.

Expedientes de pacientes que cursaron con diagndéstico de trombocitopenia
tanto primaria, secundaria o0 no especificada.

Expedientes de pacientes donde se documente que se realizé transfusiones
de concentrados plaquetarios o aféresis plaquetaria -en_las Ultimas 4
semanas.

Expedientes de pacientes que presentaron referencia de medio privado con
diagnostico de sepsis.

Expedientes de pacientes que contaron- diagnosticos de neoplasias de
medula 6sea.

Expedientes de pacientes que fueron diagnosticados con sindrome de
inmunodeficiencia adquirida.

Expedientes de pacientes que recibieron quimioterapia en las ultimas 4
semanas.

Expedientes con datos incompletos.

Criterios de eliminacion

Aquellos expedientes de pacientes que no se contd con seguimiento a 48
horas en notas de evolucion.

Aquellos expedientes de pacientes que fueron trasladados a otra unidad

médica.
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VI1.3.2 Variables de estudio.

Variables descriptivas

Conceptualizacion de variables

Definicion Definicion Fuente de . . Unidad de
Nombre : : e Tipo de variable ey
conceptual operacional informacién medicidn
cr;—r;?)rlrg')%(i)co Lo consignado
Edad expresado en en I’a nota Expgd_lente Cuantltatlva AROS
~ meédica. clinico discreta
afios de un
individuo
Condicion Lo consignado
organica que 9 Expediente Cualitativa Masculino
Sexo o en la nota . SO :
distingue entre un g clinico dicotomica Femenino
. meédica
hombre y mujer
Enfermedad . .D|ab ete.s,
cronica que Lo consignado Expediente Cualitativa Hipertension
Comorbilidad q en la nota ped . Enfermedad
presenta el - clinico nominal <
; meédica renal crénica
paciente .
Tuberculosis
Permanencia de
Estancia en el un paciente Lo consignado Expediente Cuantitativa
servicio de desde su ingreso en la nota Py : Horas
: o clinico discreta
urgencias hasta su médica
movilidad
. Pulmonar
Sitio del-proceso . ; .
. ; y Lo consignado . Digestivo
Origen de la infeccioso Expediente o A
; ; en la nota Py Cualitativa Urinario
sepsis asociado a la g clinico . .
X meédica nominal Tejidos blandos
sepsis
Otros
Variable independiente:
Conceptualizacion de variables
Definicion Definicion Fuente de . . Unidad de
Nombre : . - Tipo de variable "y
conceptual operacional informacién medicién
Valor obtenido Lo establecido
Volumen del resultado de en la biometria . -
. ) o Expediente Cuantitativa .
medio laboratorio hematica al Py . Fentolitros
. . : clinico continua
plaquetario medido en ingreso del
fentolitros. paciente




Variable dependiente

Conceptualizacion de variables

Definicion Definicion Fuente de . . Unidad de
Nombre : - 03 Tipo de variable ey
conceptual operacional informacién medicién
Se describe .
Lo consignado
como la . N
. . en la nota Expediente Cualitativa Muerto
Mortalidad ausencia de . g, : .
. ; meédica de clinico nominal Vivo
signos vitales a .
archivo Arymac
las 48 horas

Se utiliz6 un muestreo no probabilistico por cuota.
VIl.4 Procedimientos

Una vez autorizado el protocolo por parte del comité local se procedi6é a
solicitar permiso a las autoridades correspondientes para realizar la investigacion
en la unidad especificada, correspondiente al Hospital General Regional No.1 del
IMSS Querétaro.

Posteriormente se revisaron los censos mensuales de la jefatura de
urgencias con el fin de identificar a aquellos pacientes que cursaron con el
diagndstico de sepsis 0 con algun proceso infeccioso. Acto seguido se busco en la
base de datos del servicio de urgencias, en el Sistema Institucional de
Optimizacion de Camas, SIOC; software estandarizando en el HGR 1, que ofrece
informacion electronica sobre la atencion médica de pacientes que ingresan al

area de urgencias.

En dicha plataforma, se identificaron las caracteristicas clinicas de los

pacientes que fueron seleccionados y que cumplieron los datos clinicos de sepsis.
Se obtuvieron los datos socio demogréficos y las caracteristicas clinicas

iniciales que solicitd el instrumento de recoleccion de datos acorde a las notas

médicas obtenidas.
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Una vez localizado el individuo a estudiar, se detecté en el sistema
electrénico de estudios de laboratorio, aquella biometria hemética que
correspondia al momento del ingreso del paciente; de dicho estudio se obtuvo el

valor correspondiente del volumen medio plaquetario.

Se observo la evolucion de los pacientes con sepsis en 48 horas,
identificando aquellos que fallecieron en este plazo.

La muestra estuvo constituida de 136 casos, los cuales fueron obtenidos del
S.I.O.C., del Hospital General Nol. IMSS Querétaro. Revisando historiales
meédicos electronicos, de donde se obtuvieron-los datos de los pacientes que

fueron diagnosticados con sepsis.

Al término de la recoleccion de la muestra, se procedio a la creacion de una
base de datos en un paquete estadistico, para concluir con el andlisis de los

mismos, se realizaron curvas ROC para los grupos de trabajo.

VII.4.1 Andlisis estadistico

Para el analisis inicial de estadistica descriptiva se utilizaron frecuencias,
porcentajes para las variables cualitativas y media, moda y desviacion estandar
para las cuantitativas en relacion a las variables de estudio. Para el analisis de
sensibilidad y especificidad para determinar el punto de cohorte se utilizé la

técnica de areas bajo la curva (ROC Receiver Operating Characteristic).

Los datos se procesaron en el paquete estadistico SPSS version 22 para

Windows.
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VIl.4.2 Consideraciones éticas

En el presente estudio se contemplaron la reglamentacién ética vigente al
someterse a un comité de investigacion local en salud, ante el cual se presenté

para su revision, evaluacion y aceptacion.

Reglamento de la Ley General de Salud.De acuerdo a las normas éticas
internacionales para investigaciones en seres humanos, el estudio no implicé
riesgos para los participantes, se atendié a lo dispuesto en el Reglamento de la
Ley General de Salud publicada en el Diario Oficial de la Federaciéon el 7 de
febrero de 1984, México; con reformas publicadas el 27 de mayo del 2010

sefialado que:

La LEY GENERAL DE SALUD, 2010. De ella se obtienen los siguientes
articulos que muestran:

Articulo 100.- La investigacion en seres humanos se desarrollara conforme
a las siguientes bases:

Debera adaptarse a los principios cientificos y éticos que justifican la
investigacion médica, especialmente en lo que se refiere a su posible contribuciéon
a la solucion de problemas de salud y al desarrollo de nuevos campos de la
ciencia médica;

Il. Podra realizarse s6lo cuando el conocimiento que se pretenda producir
no pueda obtenerse por otro método idoneo;

lll. Podra efectuarse so6lo cuando exista una razonable seguridad de que no
expone a riesgos ni dafos innecesarios al sujeto en experimentacion;

IV. Se debera contar con el consentimiento por escrito del sujeto en quien
se realizard la investigacion, o de su representante legal en caso de incapacidad
legal de aquél, una vez enterado de los objetivos de la experimentacion y de las

posibles consecuencias positivas o0 negativas para su salud,
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V. Solo podré realizarse por profesionales de la salud en instituciones
meédicas que actlen bajo la vigilancia de las autoridades sanitarias competentes.

La realizacion de estudios gendémicos poblacionales debera formar parte de
un proyecto de investigacion;

VI. El profesional responsable suspendera la investigacion en cualquier
momento, si sobreviene el riesgo de lesiones graves, invalidez o muerte del sujeto
en quien se realice la investigacion, y

VII. Las demas que establezca la correspondiente reglamentacion.

Articulo 101.- Quien realice investigacion  en 'seres humanos en
contravencion a lo dispuesto en esta Ley y demas disposiciones aplicables, se

haré acreedor de las sanciones correspondientes.

Declaracion de Helsinki

Asi mismo se considerd lo- sefialado en a las disposiciones de la
Declaracion de Helsinki adoptada por la 182 Asamblea Médica Mundial, Helsinki,
Finlandia, junio 1964, y enmendada por la Ultima Asamblea General; en Fortaleza,
Brasil, octubre del 2013; s6lo para el cumplimiento de los objetivos del estudio; en
relacion a los estudios con seres humanos; el disefio y la ejecucion se formularon
en un protocolo que se presentd al comité cientifico para su consideracion,
observaciones y consejos. Dentro de la Declaracion de Helsinki 2013 se respeta el
articulo 11 “En la investigacion médica, es deber del médico proteger la vida, la
salud, la dignidad, la integridad, el derecho a la autodeterminacion, la intimidad y
la-confidencialidad de la informacién personal de las personas que participan en
investigacion”. Asi como el articulo 23 que refiere “deben tomarse toda clase de
precauciones para resguardar la intimidad de la persona que participa en la
investigacion y la confidencialidad de su informacién personal y para reducir al
minimo las consecuencias de la investigacion sobre su integridad fisica, mental y

social”.
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Se mantuvieron ademas las recomendaciones mencionadas en la Norma
Oficial Mexicana NOM-004-SSA3-2012, del expediente clinico; la cual establece
los criterios cientificos, éticos, tecnoldgicos y administrativos obligatorios en
la elaboracién, integraciéon, uso, manejo, archivo, conservacion, propiedad,
titularidad y confidencialidad del expediente clinico; tomando en cuenta
principalmente los apartados de archivo, conservacion y confidencialidad

puntualizando el resguardo correcto de la informacion.

Asi como considerar lo estipulado en la Norma Oficial Mexicana NOM-024-
SSA3-2012, con respecto a los Sistemas de infoermacion de registro electronico
para la salud. Intercambio de informacion en salud, la cual establece los objetivos
funcionales y funcionalidades que deberan observar los productos de Sistemas de
Expediente Clinico Electronico para garantizar la interoperabilidad, procesamiento,
interpretacion, confidencialidad, seguridad y uso de estandares y catalogos de la
informacion de los registros: electrénicos en salud, asi como mantener la

informacion respaldada y evitar su mal uso.

Por las caracteristicas del estudio se considera que no implica riesgo para

los participantes.

25



VIIl. Resultados

Con base en los resultados obtenidos en esta investigacion se presentan
los siguientes datos en orden en que se describe; en un primer apartado se
presentan los datos descriptivos de la poblacién de estudio, en un segundo
apartado se presentan los resultados de la variable de estudio y por ultimo los

resultados de la prueba de hipotesis.

Cuadro No.1

Género en pacientes con sepsis en el servicio de Urgencias del Hospital
General Regional No. 1 del IMSS Querétaro

SEXO FRECUENCIA PORCENTAJE
(F) (%)
FEMENINO 84 50.6 %
MASCULINO 82 49.4 %
TOTAL 166 100 %

Fuente: Expediente clinico.

Con respecto a los datos de género obtenidos de los expedientes clinicos
de los pacientes analizados, se obtuvo que el género de mayor estudio fue el
femenino con el 50.6% de la poblacion investigada que correspondié a 84

pacientes, mientras que el 49.4 % fue de sexo masculino.
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Cuadro No.2

Edad de pacientes con sepsis en el servicio de urgencias del Hospital
General Regional No. 1 IMSS Querétaro.

Grupo Etario FRECUENCIA PORCENTAJE
(F) (%)

18-30 8 4.82 %
31-50 35 21.08 %
51-70 63 37.95 %
71-90 53 31.93 %

Mas de 90 7 4.22 %
TOTAL 166 100 %

Fuente: Expediente clinico.

La cantidad de expedientes estudiados nos permitio establecer a los
pacientes en grupos etarios, con respecto al total de los casos que fueron 166; de
los cuales el de mayor porcentaje fue de 37.95 % que corresponde al grupo de 51
a 70 afos; con una frecuencia de 63 participantes. La menor frecuencia fue el

grupo de mas de 90 afios con 7 casos reportados, con el 7 %.
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Cuadro No.3

Comorbilidades encontradas en los pacientes con sepsis en el servicio de

urgencias del Hospital General Regional No.1 IMSS Querétaro.

COMORBILIDAD FRECUENCIA PORCENTAJE
(F) (%)
NINGUNA 37 22.29 %
DIABETES 44 26.51 %
HIPERTENSION 20 12.05 %
TUBERCULOSIS 1 0.6%
OTRAS 64 38.55 %
TOTAL 166 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, obtenidos de expedientes clinicos

Dentro de las comorbilidades asociadas al padecimiento de estudio se
determiné que la mayoria de los casos estudiados presentaban una enfermedad
agregada la cual se determiné como predominante la Diabetes con el 26.51 % el
cual corresponde a 44 de los 166 casos estudiados. Por su parte el 0.6 % de los

casos estudiados presentaron una enfermedad asociada a tuberculosis.
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Cuadro No.4

Horas de permanencia de los pacientes en el servicio de urgencias con

diagnéstico de sepsis en el Hospital General Regional No.1 IMSS Querétaro.

HORAS DE ESTANCIA FRECUENCIA PORCENTAJE
(F) (%)
28
Menor a 24 horas 16.87%
De 24 a 48 horas 80 48.19%
Mas de 48 horas 58 34.94%
TOTAL 166 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, obtenidos de expedientes clinicos.

Se valoré el tiempo de permanencia de los pacientes en el servicio de
urgencias donde se dividieron en 3 grupos: aquellos pacientes que permanecieron
menos de 24 horas, los que se mantuvieron entre 24 a 48 horas y aquellos con
mas de 48 horas de estancia; de los cuales el 48.19% permanecieron entre 24 a
48 horas correspondiendo a 80 de los 166 totales estudiados.
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Cuadro No.5

Origen identificado del proceso infeccioso en pacientes con sepsis en el servicio

de urgencias del Hospital General Regional No.1 IMSS Querétaro.

SITIO DE INFECCION FRECUENCIA
(F)
PULMONAR 15
DIGESTIVO 42
URINARIO 54
TEJIDOS BLANDOS 30
OTROS SITIOS 25
TOTAL 166

PORCENTAJE

(%)

9.04%
25.30%
32.53%
18.07%
15.06%

100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos obtenidos de expedientes clinicos.

Se valorg el origen del proceso infeccioso que condiciond el estado séptico
de los pacientes estudiados, donde se determin6 que el origen de la enfermedad
desencadenante correspondié al sitio urinario con el 32.53% de la poblacién
estudiada con una frecuencia de 54 casos, mientras que el origen de sitio

pulmonar se presentd con menos frecuencia representada por 15 casos

correspondiendo al 9.04% del total.
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Cuadro No.6

Defunciones registradas antes de las 48 horas de los pacientes con diagnéstico

de sepsis en el Hospital Regional No. 1 IMSS Querétaro.

FRECUENCIAS PORCENTAJES
DEFUNCIONES
ANTES DE 48 22 10.80%
HORAS
SIN DEFUNCION A
LAS 48 HORAS 144 89.20%
TOTAL 166 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos obtenidos de expedientes clinicos.

Se observo que durante la estancia de pacientes en el servicio de urgencias
con diagnostico de sepsis el 10.80% fallecieron antes de las 48 horas de su
internamiento correspondiendo a 22 casos de los registrados, mientras que el
89.20% se mantuvieron con vida al corte de 48 horas que correspondieron a 144

casos del total de pacientes hospitalizados.
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Tabla de contingencia No.1

Choque séptico y valor de volumen medio plaquetario en pacientes con sepsis en

el servicio de urgencias del Hospital General Regional No.1 IMSS Querétaro.

VOLUMEN MEDIO PLAQUETARIOS POR GRUPOS

TOTALES
MENOR A 5 FENTOLITROS | DES5A 10 FENTOLITROS = MAS DE 10 FENTOLITROS
CASOS
ESTUDIADOS
FRECUENCIA  PORCENTAJE FRECUENCIA PORCENTAJE FRECUENCIA | PORCENTAJE FRECUENCIA | PROCENTA
(F) (%) (F) (%) (F) (%) (F) (%)

CHOQUE , . , \
SEPTICO 2 1.20% 52 31.33% 14 8.43% 68 40.96%
SEPSIS 1 0.60% 90 54.22% 7 4.22% 98 59.04%

TOTAL 3 1.81% 142 85.54% 21 12.65% 166 100%

Fuente: Hoja de recoleccion de datos, obtenidos de expedientes clinicos.

Con respecto a la informacion obtenida de los expedientes clinicos de los

pacientes participantes del estudio se obtuvo que aquellos que presentaron

choque séptico y un Volumen Medio plaquetario mayor a 10fentolitros como valor

de corte fueron 14 casos, los cuales correspondian al 8.4% del total de casos

estudiados, en tanto que el 4.22% de los casos cumplieron con el corte mayor de

10 ft, presentando diagnostico de sepsis y cuya frecuencia se relaciona a 7 casos

de pacientes estudiados. Ademas, se observo que solo el 1.81% de los pacientes

presentaron valores inferiores a 5 fl, mientras que el 85.54% correspondiente a

142 casos de los pacientes estudiados presentaron rangos comprendidos entre 5

a 10 fentolitros.
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Tabla de contingencia No.2

Defunciones y volumen medio plaquetario en pacientes con sepsis en el servicio

de urgencias del Hospital General Regional No.1 IMSS Querétaro.

VOLUMEN MEDIO PLAQUETARIOS POR GRUPOS

TOTALES
DEFUNCIONES VMP MENOR A 5 Fl VMP 5 A 10 F VMP MAYOR A 10 Fl
F % F % F % F %

12.0

S| 0 0.00% 20 5% 2 1.20% 22 13.25%
(o]
73.4

NO 3 1.81% 122 9% 19 11.45% 144 86.75%
(o]
85.5

TOTAL 3 1.81% 142 4% 21 12.65% 166 100%

(o]

Fuente: Hoja de recoleccién de datos, obtenidos de expedientes clinicos.

La tabla de contingencia muestra que, con respecto a la informacion

obtenida de los expedientes clinicos de los casos estudiados, el 1.20% del total de

los casos presentaron muerte asociandose con un volumen medio plaquetario

mayor a 10 fentolitros, los cuales corresponden a una frecuencia de solo 2 casos

del total de los incluidos en el estudio. Asi mismo el 11.45% de los casos que se

relacionan con 19 pacientes estudiados, presentaron reporte del VMP superior a

10 fentolitros, pero no fallecieron durante las horas de seguimiento que tomo en

cuenta el estudio. Se observa ademas que el mayor porcentaje de defunciones se

presentd en el grupo de pacientes con niveles de VMP de 5 a 10 fentolitros con el

12.05% cuya frecuencia es de 20 de los 166 casos estudiados.
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Tabla de contingencia No.3

Volumen medio plaquetario y horas de estancia en pacientes con sepsis en el
servicio de urgencias del Hospital General Regional No.1 IMSS Querétaro.

Defunciones
VPM* Menor a 24 hrs N
X f fro* F
labfl* 3 0 0 0
5a10fl 7.5 8 1 8
10 a 161l 13 0 0 8
De 24 a 48hrs =
X f fr F
lab5fl 3 0 0 0
5a10fl 7.5 10 0.83 10
10 a 16 fl 13 2 0.16 12
h@layor de 48 hrs
X f fr F
lab5fl 3 0 0 0
5a10fl 7.5 2 1 2
10 a 16 fl 13 0 0 2

Fuente: Hoja de recoleccion de datos, obtenidos de expedientes clinicos. *VMP: volumen medio

plaquetario, **fl: fentolitros. ***fr. frecuencia relativa.

La tabla de frecuencias nos muestra los datos obtenidos de expedientes
clinicos agrupados en rangos con respecto a los valores obtenidos del VMP y su
relacion en horas de estancia; donde se evidencio la defuncién de los casos
estudiados, en ella se observan las frecuencias en pacientes menor a 24 horas
siendo la mas alta la correspondiente al grupo de rango de 5 a 10 fl con 8 casos
de pacientes evaluados. Por su parte aquellos que murieron entre 24 a 48 horas
se identificaron con mayor frecuencia en el grupo de 5 a 10 fl con una frecuencia

relativa de 0.83 que correspondia a 10 casos del total de estudiados. Por su parte
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solo 2 casos del total de estudiados presentaron defuncion en 24 a 48 horas de
seguimiento del caso con valores de VMP en rango de 10 a 16 fl con una
frecuencia relativa del 0.16. En tanto aquellos que murieron en un lapso mayor a
48 horas de estancia en urgencias, presentaron valores de VMP de 5 a 10 fl con

una frecuencia de 2 y una frecuencia relativa de 1.
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Tabla de contingencia No.4.

Defunciones, volumen medio plaquetario y horas de estancia en pacientes con

sepsis en el servicio de urgencias del Hospital General Regional No.1 IMSS

Querétaro.
ESTANCIA/ MORTALIDAD VMP* Total
MENOR | DE5 A | MAS DE
5fl** 10fl 10fl
<24HRS | MORTALIDAD Sl 8 0 8
NO 18 2 20
Total 26 2 28
24-48 | MORTALIDAD Sl 0 10 2 12
NO 2 56 11 69
Total 2 66 13 81
>48 MORTALIDAD Sl 0 2 0 2
NO 1 48 6 55
Total 1 50 6 57
Total MORTALIDAD SI 0 20 2 22
NO 3 122 19 144
Total 3 142 21 166

Fuente: Hoja de recoleccion de datos, obtenidos de expedientes clinicos. *VMP: volumen medio

plagquetario, **fl: fentolitros.

En esta tabla de contingencia se observa que solo 2 pacientes de los
estudiados a través de los expedientes clinicos presentaron defuncion en un lapso
de tiempo antes de las 48 horas, y que ademas cumplieron con un valor de
volumen medio plaquetario mayor a 10 fl los cuales correspondieron al 1.20% del

total de casos de estudio.
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Tabla No. 1

Prueba de hipétesis. Prueba de Curvas ROC de ABC (Area Bajo la Curva) con
respecto al VMP en pacientes con sepsis en el servicio de urgencias del Hospital
General Regional 1 del IMSS Querétaro

Area Error Significacion 95% de intervalo de confianza
estandar® asintética® asintotico (IC)
Limite inferior Limite
superior
0.532 .060 .629 0.415 0.649

Fuente: Volumen Medio Plaquetario: un predictor temprano de mortalidad en pacientes con

sepsis en el servicio de Urgencias del Hospital General Regional No.1 IMSS Querétaro.

Se valoro la prueba de hipétesis estadistica para la Curva ROC de ABC
(Area Bajo la Curva) donde se obtuvo un ABC de 0.532, con un error estandar de
0.060, una significacion asintotica de 0.629 y un IC del 95%, con un limite inferior

de 0.415 y un limite superior del 0.649.
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Grafico No.1

Curvas ROC de é&reas bajo la curva con respecto al VMP en pacientes con
sepsis en el servicio de urgencias del Hospital General Regional 1 del IMSS

Querétaro.

Curva COR

0.8

Sensibilidad

0.4+

0.249

0.0 T T T
0o 0z 04 0g o0& 1.0

1 - Especificidad

Los segmentos de diagonal se generan mediante empates.

Fuente: Tabla 1 de prueba de hipotesis del Volumen medio plaquetario; un predictor
temprano de mortalidad en pacientes con sepsis en el servicio de urgencias del Hospital General
Regional No.1 IMSS Querétaro.

Se realizaron curvas ROC para evaluar la capacidad predictora de esta
prueba diagndstica donde se encontré que el Area bajo la curva, esta incluida en
el intervalo de confianza del ABC de ROC de 0.5 por lo tanto la prueba del VMP
tiene baja exactitud en valor predictivo ya que al evaluarla estuvo en rango de 5.5
no podemos decir que esta prueba permite discernir en enfermos y sanos por
encontrarse dentro del intervalo.
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IX. Discusién

En la actualidad los estados sépticos son considerados como las
principales causas de disfuncién organica multiple, viéndose reflejado en. la
mortalidad de los pacientes que ingresan al servicio de urgencias donde se
establecen diagnésticos de sepsis o shock séptico, por lo que contar con
biomarcadores que permiten su estadificacién temprana y considerar el riesgo de
muerte impacta ampliamente en la sobrevida de pacientes, sin-embargos los
marcadores mas sensibles no se encuentras siempre al disposicion del servicio
de salud por lo que contar con estrategias basadas en biomarcadores de facil
acceso se considera importante buscar la validez del volumen medio plaquetario

(VMP) como predictor temprano de mortalidad en pacientes con dichas entidades.

Asi pues, se han propuesto diversas estrategias para reducir la mortalidad
por sepsis, como lo descrito en las guias de Sobreviviendo a la sepsis, asi como
en el estudio del Dr. Rivers, quien considera realizar protocolos con metas de
reanimacion con el fin de optimizar un estado hemodinamico que nos permita una

adecuada perfusion multisistémica3.

Tal como lo describe Vélez en el estudio del 2015, no existe un corte
especifico universal para el Volumen medio plaquetario, pues se adecua con
respecto de la poblacion estudiada, tomando como referencia normal valores que
van de 5 a 10 fentolitros (fL), tomando en cuenta esta recomendacion nuestro
estudio se encamind a detectar aquellos pacientes que en las primeras 48 horas
de estancia presentaron niveles superiores a 10 fentolitros y que fallecieron en

dicho periodo de tiempo.
Comparando los resultados con estudios diversos tomamos en

consideracion al realizado por grupo Klinikum en el 2012 quien describe la utilidad

del volumen medio plaquetario de 8.7 fL en mortalidad de los 191 pacientes
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incluidos en el estudios de corte prospectivo, a diferencia de Tajarernmuang y
colaboradores, quienes mencionan que se determiné la utilidad del VMP al tercer
dia de estancia de los pacientes en un metaanalisis que incluy6 a 3274 pacientes
Impactando en la mortalidad de los mismos. En tanto en nuestro estudio se
determiné que la media de nuestra variable fue de 7.6 fl con el rango menor de 4.5
y hasta 16.3, y valorando la presencia de defunciones en pacientes con VMP
superior a 10 fl.

Con respecto a la poblacién estudiada nuestro universo.se compara con lo
descrito en la literatura por Sanchez — Calzada enel 2016 quien menciona la
presencia de edades entre los 65 afios, asi como Chan Ho Kim quien lo menciona
con media de 64 afos + 15, equiparandose a nuestro resultado con rango de edad
del 51 a 70 afios con el 37.95% de la poblacion estudiada.

Otro aspecto destacado en nuestro estudio es la determinacion del area
bajo la curva donde con lo descrito-por Wang y colaboradores donde terminaron
un ABC de 0.87 en el cual se valord la utlidad del ancho de distribucion
plaquetaria para el desarrollo de falla organica multiple; por su parte Sanchez-
Calzada demostro la utilidad del VMP a 72 horas del ingreso de los pacientes en
un estudio prospectivo, observacional, longitudinal donde determind incremento
del VMP superior a 7.4 fL en pacientes con sepsis con p<0.001. En este mismo
contexto Chan Ho Kim descrino en el 2015 la importancia del incremento del VMP
72 horas posteriores al ingreso del paciente con una media del VMP de 9.54 fl
p=0.001, mencionando una relacion inversa con la tasa de filtrado glomerular y
una relacion positiva con respecto a escala APACHE, edad. Tomando en cuenta
estos resultados nuestro estudio arrojé un ABC de 0.532, con un error estandar de
0.060, una significacion asintotica de 0.629 y un IC del 95%, con un limite inferior
de 0.415 y un limite superior del 0.649, p=0.060, mostrando para este estudio una
baja exactitud con respecto al volumen medio plaquetario como predictor

temprano de mortalidad en sepsis.

40



X. Conclusiones

Esta investigacion permitié determinar que la distribucion de pacientes que
se presentan en el servicio de urgencias del Hospital General Regional No,1 IMSS
Querétaro diagnosticados como sepsis 0 choque séptico es casi equiparable entre
géneros con un porcentaje solo del 1.2% de mujeres sobre hombres. “Asi mismo
la edad media de la poblacion estudiada se encontré en el intervalo de 51 a 70
afos, con el 37.95%.

Ademas, se determind que la principal comorbilidad asociada al
padecimiento estudiado fue la diabetes mellitus con el 26.5%; asi como la causa
de origen del estado séptico se equiparé con lo declarado en los articulos
internacionales en donde la causa principal fue de origen urinario siendo nuestro

valor del 32.5% de los casos estudiados.

En cuanto a nuestra prueba estadistica se obtuvo un area bajo la curva de
0.532 con un error estandar del 0.060 y una significacion asinténica del 0.629 con
un intervalo de confianza del 95%, determinando que el volumen medio
plaquetario obtenido en el rango fue de 5.5 lo que conlleva a considerar una
prueba con baja exactitud de valor predictivo al no permitir identificar entre

enfermos y sanos por encontrarse en intervalos aceptados como normales.

Por lo cual se rechaza la hipotesis nula aceptando la hipoétesis alterna que
menciona que el VMP no predice la mortalidad en pacientes con sepsis y en
cuanto a la hipédtesis estadistica la sensibilidad del volumen medio plaquetario
para predecir mortalidad en pacientes con sepsis a las 48 horas después del

ingreso es menor del 78.7% por lo tanto presenta una baja exactitud.
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Xl. Propuestas

Con respecto a los resultados presentados en este trabajo de
investigacion se sugiere que pueda ser la base de otros estudios donde se busque
darle validez a un biomarcador que se encuentre disponible desde el abordaje del
paciente que llegue a los servicios de urgencias como lo es el volumen medio
plaguetario y las modificaciones que éste maneja con respecto a estados criticos
como el choque séptico que sin duda permitiran mejorar el abordaje hacia estos
casos para reducir su morbilidad y mortalidad.

Para tal caso se propone incluso tener una muestra mas amplia, asi como
seguir por mas tiempo a los pacientes, corroborar el comportamiento del volumen

medio plaquetario en intervalos de tiempo mas cortos.
Asi como determinar el momento exacto de la defuncion ocurrida y

establecer una media para compararla con el comportamiento del VMP. Confiando

ampliamente en lo importante del desarrollo de éste tipo de estudios.
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XIll. Anexos

A. Hoja de recoleccion de datos
~ HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

E DELEGACION QUERETARO
JEFATURA DE PRESTACIONES MEDICAS

IMSS HOSPITAL GENERAL REGIONAL No.1

RESIDENCIA DE URGENCIAS MEDICO QUIRURGICAS

VOLUMEN MEDIO PLAQUETARIO COMO PREDICTOR TEMPRANO DE MORTALIDAD EN
PACIENTES CON SEPSIS EN EL SERVICIO DE URGENCIAS DEL HOSPITAL GENERAL
REGIONAL No.1 DEL IMSS QUERETARO

Folio:
Caracteristicas sociodemograficas
1. Edad: 2.5Sexo:
Resultados de laboratorio.y caracteristicas clinicas
3. Comorbilidad: Diabetes

Hipertensién
Tuberculosis

Otras patologias:

4, Estancia en el servicio de urgencias:

5. Origende la sepsis : Pulmonar
Digestivo
Urinario

Tejidos blandos

(0000 £ 0000

Oftros sitios

6. Volumen medio plaquetario al ingreso: Fentolitros

7. Mortalidad en 48 horas: Si: No:
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B. Carta de consentimiento informado.

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
DAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

(ADULTOS)
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio: Volumen Medio Plaquetario un predictor temprano de mortalidad en pacientes con sepsis en el
servicio de urgencias del HGR 1 IMSS Querétaro

Patrocinador externo (si aplica)*: No aplica

Lugar y fecha: Querétaro, Querétaro de Enero a Diciembre 2018.

Namero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio: Determinar la utilidad del Volumen Medio Plaquetario un predictor temprano de mortalidad en

pacientes con sepsis en el servicio de urgencias del Hospital General Regional 1 del IMSS

Querétaro.

Procedimientos: Previa autorizacién de las instancias correspondientes se realizara revisiéon de expedientes
clinicos en el periodo comprendido de Enero a Diciembre del 2018, de donde se obtendran los
diagnésticos de trabajo y los niveles de los parametros de laboratorio.

Posibles riesgos y molestias: Ante un estudio de cohorte histérica no emitira riesgos directos sobre el expediente de los

pacientes pues no se influird en su manejo.

Posibles beneficios que recibira al participar No existirad beneficio directo alguno sobre los expedientes de los pacientes elegidos para el
en el estudio:

protocolo.
Informacién sobre resultados y alternativas La informaci6n obtenida se recopilard en una base de datos para su analisis final y validacion

de tratamiento: de las hipotesis.

Participacion o retiro: El retiro o exclusién no afectara la atencién médica que recibe en el instituto.

Privacidad y confidencialidad: El recurso de la informacién serd anénimo y confidencial.

En caso de coleccién de material biolégico (si aplica):

No autorizo que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica): No aplica
Beneficios al término del estudio: Informar sobre los resultados obtenidos.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podré dirigirse a:

Investigador Responsable: Claudia Gardufio Rodriguez

Médico Especialista en Urgencias Médico Quirlrgicas, Unidad de adscripcién: HGR 1, Delegacién Querétaro.
Direccion: avenida 5 de febrero esquina Zaragoza 102, Colonia Centro, CP: 76000, Querétaro, Qro, Telefono:442
2112337

Matricula: 10064303 Director clinico de tesis

Correo electrénico: garclauro@gmail.com

Colaboradores: 1. Dr. Mario Efrén Banda Loyda
Residente de Tercer Afio de Urgencias Médico Quirlirgicas
Matricula: 99237590
Lugar: Hospital General Regional No. 1, Delegacién Querétaro.
Direccién: Avenida 5 de Febrero, esquina Zaragoza 102, Colonia Centro, C.P. 76000. Querétaro, Qro.
Correo electrénico: drmariobanda@gmail.com
Tel: (442) 2112300/ (783) 1675138

2. Dra. Sara Huerta Gonzélez

Doctora en investigacion

Lugar: Hospital General Regional Poza Rica Veracruz

Tel: 7821281132

Direccién: Las Vegas, Manuel Avila Camacho, 93210 Poza Rica de Hidalgo, Ver.

Correo: saryhuerta 2007 @hotmail.coM

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida
Cuauhtémoc 330, 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 5627 69 00 extensién 21230, Correo
electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
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C. Reconocimientos sobre la investigacion
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