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Resumen

Objetivo: Estudiar el valor prondstico de la proteina C reactiva (PCR) en ancianos con enfermedades criticas internados
en una Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) polivalente.

Disefo: Estudio retrospectivo, observacional, durante 9 afios.

Ambito: UCI polivalente.

Pacientes: Se incluyeron 3794 pacientes, con una estancia minima de 24 h en la UC|, divididos en dos grupos: jévenes
(<65 afos, G-J) y ancianos (=65 afios, G-A).

Intervenciones: Ninguna.

Variables de interés: Datos demogréaficos, enfermedad de ingreso, ventilacion mecanica, dias de estancia en la UCI,
APACHE I, SAPS Il, PCR y resultado pronéstico.

Resultados: 3024 pacientes integraron el G-J y 770, el G-A. Media de edad: 50,72 afios, sexo masculino: 64,60%, mo-
tivo de ingreso mas frecuente: cardiovascular (19,71%). Medias: puntaje APACHE I, 14,60, puntaje SAPS Il, 36,17. La
mediana de PCR fue 2,50 mg/dl (RIC 0,50-10,20); y la de estancia en la UCI, 3 dias (RIC 2-7), el 44,39% requirio ventila-
cion mecanica y la tasa de mortalidad en la UCI fue del 23,75%. La PCR presentd significacion estadistica en modelos
de regresion logistica binaria como factor predictivo de muerte en ambos grupos etarios, ajustando por gravedad
segun los puntajes APACHE Il y SAPS Il (p = 0,000 en el G-J y p = 0,018 en el G-A). Las curvas ROC demostraron similar
capacidad predictiva para jovenes (AUC = 0,738; 1C95% 0,720-0,755) y ancianos (AUC = 0,738; 1C95% 0,710-0,765).
Conclusién: La concentracion sérica de PCR al ingresar en una UCI polivalente resulté Gtil para predecir la muerte de
un paciente anciano criticamente enfermo, en ese ambito.

Palabras clave: Anciano; cuidados intensivos; pronéstico; proteina C reactiva.

Abstract

Obijective: To study the prognostic value of C-reactive protein (CRP) in aged critically ill patients of a polyvalent In-
tensive Care Unit (ICU).

Design: Retrospective observational study, over a 9-year period.

Setting: An ICU in a tertiary hospital.

Patients: 3794 patients hospitalized in an ICU for at least 24 hours were included and divided into two groups: young
(<65 years, Y-G), and aged patients (=65 years, A-G).

Interventions: None.

Variables of interest: Demographic data, admission disease, mechanical ventilation, days of hospitalization in the ICU,
APACHE Il and SAPS Il scores, CRP and outcome.

Results: 3024 patients were included in the Y-G and 770 in the A-G. Mean age: 50.72 years; 64.60% were male.
Most frequent diagnosis at admission: cardiovascular disease (19.71%). Mean scores: APACHE Il, 14.60; SAPS 11, 36.17.
Median value of CRP was 2.50 mg/dl (IR 0.50-10.20), and length of hospitalization in ICU was 3 days (IR 2-7), 44.39%
required mechanical ventilation and ICU mortality was 23.75%. CRP turns out to be statistically significant in models
of logistic binary regression as predictor of death in both groups of age, adjusting for severity according to APACHE
Il and SAPS Il scores (p=0.000 in Y-G and p=0.018 in A-G). The ROC curves demonstrate similar predictive capacity for
young (AUC = 0.738; CI95% 0.720-0.755) and aged patients (AUC = 0.738; CI95% 0.710-0.765).

Conclusion: Serum concentration of CRP at admission to the ICU of a tertiary hospital was useful to predict risk of
death of an aged critical patient in this setting.

Key words: Elderly patient; critical care; prognosis; C-reactive protein.
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Introduccion

Establecer el diagnéstico y el prondéstico de los pa-
cientes cuando ingresan en la Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) no siempre es posible. Generalmente
el esfuerzo inicial est4a dirigido a estabilizar las va-
riables vitales y recién, entonces, es posible realizar
los estudios necesarios que permitan el diagnéstico
definitivo y la eleccién del tratamiento mas adecuado.
Se ha demostrado que los estudios complementarios y,
entre ellos, los biomarcadores, son ttiles para el diag-
nostico y el pronéstico de distintos trastornos, como el
sindrome coronario agudo, la insuficiencia cardiaca,
el embolismo pulmonar y la sepsis.”’

Uno de los biomarcadores mas utilizado en la
practica clinica diaria para medir la respuesta infla-
matoria y estimar el prondstico en pacientes criticos
es la proteina C reactiva (PCR).2 Se trata de una pro-
teina pentamérica sintetizada por el higado en res-
puesta a la interleucina 6, la interleucina 1y el factor
de necrosis tumoral alfa.”® Su valor normal es de 0,1
a 0,2 mg/dl, se eleva ante un estimulo inflamatorio en
6-8h yllega a su pico alas 48 horas. Una vez termina-
do el estimulo, disminuye relativamente rapido. Estas
caracteristicas la hacen muy valiosa para estimar la
gravedad y el pronéstico en pacientes criticos.’

En los ancianos, la concentracién basal de PCR,
por lo general, es de 2 a 4 veces més alta que en los
jovenes. Esto se debe a la presencia de un estado
proinflamatorio causado por trastornos crénicos co-
munes en este grupo etario, como osteoartritis, proble-
mas odontolégicos, insuficiencia renal, hipertensién
arterial, enfermedad coronaria y otros.!*!? Ademads,
la mayoria de los estudios publicados muestran una
correlacion entre la PCR y la fragilidad en los pacien-
tes afiosos, ya que dicha fragilidad parece estar es-
trechamente relacionada con la inflamacién crénica.!?
Por otra parte, los ancianos suelen ser susceptibles a
las infecciones debido a una disminucién en los me-
canismos de defensa del huésped que ocurren con el
envejecimiento, sumado a los cuadros médicos conco-
mitantes.}*! Sin embargo, es muy dificil comparar
la respuesta inflamatoria del paciente joven con la
del anciano, debido a la dificultad para cuantificar la
intensidad del estimulo desencadenante.”

Liu et al han comunicado que la PCR fue 1til para
diagnosticar infecciones en los ancianos instituciona-
lizados, ya que su nivel fue significativamente mas
alto en el grupo de pacientes infectados.!® Asimismo,
se ha comprobado que la concentraciéon de PCR ayuda
al prondstico en ancianos, ya que los valores elevados
se asociaron a trastornos graves y peor prondstico.'®
En el mismo sentido, Amer et al demostraron, en
100 pacientes afnosos, que la PCR fue un buen fac-
tor predictivo de muerte y que se correlacionaba con
escalas pronésticas habitualmente utilizadas, como
APACHE II (Acute Physiological and Chronic Health
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Evaluation Score) y SOFA (Sequential Organ Failure
Assessment Score).?

A causa de factores propios del envejecimiento, la
respuesta inflamatoria en el anciano ante enfermeda-
des graves seria menor que la del paciente joven. Por
lo tanto, la PCR podria no reflejar la real gravedad
del trastorno en el anciano en estado critico y, en con-
secuencia, perder valor como marcador predictivo en
este grupo etario. Debido a esto, y sumado a la escasa
y controvertida evidencia en este sentido, el objetivo
principal de este estudio fue evaluar el valor pronds-
tico de la PCR en ancianos con enfermedades criticas
internados en una UCI polivalente.

Materiales y Métodos

Diseno, criterios de inclusidn y de exclusion

Estudio retrospectivo, observacional, llevado a
cabo en una UCI polivalente de tercer nivel, con ca-
pacidad docente, del Hospital “Eva Per6n”. Se trata
de un efector publico general ubicado en la ciudad
de Granadero Baigorria (Gran Rosario), provincia de
Santa Fe, Argentina. Dispone de 137 camas para la
atencion de pacientes adultos con enfermedad aguda,
14 de las cuales pertenecen a la UCI. En esta institu-
cion, no se llevan a cabo procedimientos quirurgicos
cardiovasculares centrales ni implante de 6rganos y
tejidos, pero si se realiza la donacién de estos.

Se incluyé a todos los pacientes ingresados en la
UCl entre el 1 de enerode 2006 y el 31 de diciembre de
2014, de 18 afios de edad 0 m4s y una estancia minima
en la UCI de 24 horas. Las enfermedades de ingreso
consideradas fueron: cardiovascular, digestiva, in-
fecciosa, neuroldgica, del posoperatorio, respiratoria,
sepsis y shock séptico, trauma, otra (complicaciones
del embarazo, endocrinolégica, hematolégica, medio
interno, nefrolégica, no definida y toxicoldgica). Las
variables recogidas fueron: edad, sexo y motivo de in-
greso; ventilaciéon mecanica (VM), el puntaje en las
escalas APACHE II y SAPS II (Simplified Acute Phy-
siologic Score) en las primeras 24 h, PCR, evolucién en
la UCI (favorable o muerte) y dias en la UCI.

Como no estaban registradas todas las comorbili-
dades de los pacientes en la base de datos utilizada,
no fue posible analizarlas. Se excluyé del analisis a los
pacientes internados <24 h, a los menores de 18 afos,
a aquellos derivados a otra UCI (por no poder definir,
con claridad, el resultado), y a quienes les faltaban los
datos de las variables analizadas. No se realiz6 nin-
gun tipo de intervencién relacionada con este estudio.

Grupos: Jovenes (G-J): pacientes <65 afios; ancia-
nos (G-A): pacientes >65 afios.

Proteina C reactiva

Para determinar la PCR en mg/dl se utiliz6 el mé-
todo inmunoturbidimétrico potenciado en particulas
(Roche Diagnostics, GMBH®, Alemania). Se separaron
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5 ml de la sangre extraida para los estudios bioqui-
micos de rutina en un tubo con acido etilendiaminote-
traacético tripotasico como anticoagulante, posterior-
mente la muestra se centrifugé a 2500 rpm durante
5 minutos. El valor de referencia fue <0,5 mg/dl, con
una sensibilidad de 0,02 mg/dl. La determinacién de
la PCR fue tnica y se realiz6 en el transcurso de las
primeras 24 h, la muestra se obtuvo de la rutina bio-
quimica y se analizé en tiempo real.

Instrumento de registro de datos

Se utilizoé el programa SATI-Q como instrumento
de registro de datos y para el calculo automatico de los
puntajes APACHE II y SAPS II. El programa SATI-Q
es una herramienta informatica usada para el regis-
tro de datos referidos a estandares de calidad, auspi-
ciado por la Sociedad Argentina de Terapia Intensiva
para aquellas UCI participantes del programa Qua-
lity Benchmarking.?' La carga de datos se realizé en
tiempo real y estuvo a cargo de personal médico y de
enfermeria debidamente capacitado.

Analisis estadistico

Se efectué un analisis descriptivo: las variables
cualitativas fueron representadas como frecuencias
y porcentajes, y las variables cuantitativas se resu-
mieron como medias y desviaciones estandar o, en
caso de distribuciones asimétricas, en medianas y
rango intercuartilico (p25-p75). Se aplico el test de ji
al cuadrado o el test de ji al cuadrado con correccién
de Fisher, segun los criterios de aplicacién, para com-
parar variables cualitativas entre dos grupos (jévenes
y ancianos, evolucion favorable y muerte). Se usé el
test ¢ de Student 0o ANOVA a dos criterios de clasifi-
cacion, segn el namero de grupos por comparar y el
tipo de variable, una vez validados los requisitos de
aleatoriedad, independencia, normalidad e igualdad
de varianza. En caso de no cumplirse el requisito de
normalidad, se empleé el test de U de Mann-Whitney.
Ademas, se determinaron los intervalos de confianza
del 95% (IC95%). En todos los contrastes de hipétesis,
se consideré un nivel de significacién de p <0,05. La
PCR fue evaluada siempre mediante variable conti-
nua. La asociacion entre las variables (APACHE II,
SAPS Il y PCR) se analiz6 mediante el calculo del
coeficiente de correlacion de Spearman. Se realizé
un analisis de regresion logistica multivariable pa-
ra expresar la fuerza de la asociacién entre muerte y
PCR ajustada por factores de confusion (variables que
resultaron significativas previamente en un analisis
de regresion univariante). Para evaluar la capacidad
predictiva de la PCR, se analizaron las curvas ROC
(Receiver Operating Characteristic) y el area bajo la
curva (area under the curve, AUC), con sus IC95%. Pa-
ra evaluar la calibracion, se empleé el test de bondad
de ajuste de Hosmer-Lemeshow.
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El analisis estadistico se llevé a cabo con el progra-
ma informatico SPSS PASW Statistics® (IBM Corpo-
ration, NY, Estados Unidos).

Aspectos éticos

Este estudio fue aprobado por el Comité de Docen-
cia e Investigacion del Hospital “Eva Perén”, el cual
autoriz6 su realizacion sin la obtencion del consenti-
miento informado dado su caracter puramente obser-
vacional y retrospectivo. La determinacién de la PCR
es una rutina para todos los pacientes que ingresan
en la UCI. Para proteger la confidencialidad de los pa-
cientes, el nombre y el apellido fueron reemplazados
por un cédigo alfanumérico. Esta informacion sélo fue
manejada por los autores y, por ningin motivo, estuvo
en conocimiento de personas ajenas al estudio.

Resultados

Durante el periodo de observacién, 4502 pacientes
ingresaron en la UCI. De ellos, 708 fueron excluidos
del analisis, y quedaron 3794 como poblaciéon de anali-
sis. De estos, 3024 pacientes integraron el G-J y 770, el
G-A (Figura 1). No hubo diferencias estadisticamente
significativas en las principales variables disponibles
de los pacientes excluidos del andlisis respecto de las
de la poblacién estudiada. La media de edad de dicha
muestra analizada fue de 50,72 afios (DE £17,12) y el
64,60% eran varones. La media del puntaje APACHE
II fue de 14,60 (DE +8,73) y la de la escala SAPS II,
de 36,17 (DE £19,50), mientras que la mediana de la
PCR fue de 2,50 mg/dl (rango 0,50-10,20). La razén de
mortalidad estandarizada durante el periodo estudia-
doy calculada por APACHE II fue de 1,09. La mediana
de estancia en la UCI fue de 3 dias (rango 2-7), el
44,39% requiri6 VM durante su estancia y la tasa de
mortalidad en la UCI fue del 23,75% (901 pacientes).

Las caracteristicas, variables clinicas y datos evo-
lutivos de la muestra, segun el grupo etario, se mues-
tran en la Tabla 1. Con respecto a la enfermedad de
ingreso, la cardiovascular fue la que predominé en
ambos grupos, seguida por el posoperatorio. Cabe
resaltar que los integrantes del G-A tenian puntajes
mas elevados en las escalas APACHE II y SAPS 11,
asi como valores de PCR ma4s altos que los del G-J.
Ademas, la tasa de mortalidad del G-A fue mayor que
la del G-J. En la Tabla 2, se describen las diferencias
en las distintas variables entre los pacientes que fa-
llecieron en la UCI y los que no, para cada grupo eta-
rio. Debemos resaltar que la enfermedad de ingreso
que mostré la tasa de mortalidad mas alta en ambos
grupos etarios fue la sepsis y el shock séptico. Los in-
dividuos que murieron tuvieron puntajes APACHE
Iy SAPS II maés elevados, valores mas altos de PCR,
mayor requerimiento de VM y mas dias de estancia en
la UCI, en relacién con los que sobrevivieron.
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C4502 pacientes ingresaron en la UCI )

708 cumplieron los criterios de exclusiéon
204 no tuvieron internacion 24 h
> 27 eran <18 afos
66 derivados a otra UCI
411 con datos incompletos

\

( 3794 fueron incluidos en el analisis )

3024 integraron el G-J (grupo de jévenes)
770 integraron el G-A (grupo de ancianos)

Figura 1. Flujograma de pacientes.

TABLA 1
Caracteristicas generales de los 3794 pacientes incluidos en el estudio, seguin grupo etario

Caracteristicas Grupo de jovenes (<65 afos) Grupo de ancianos (265 afos) p
(n =3024) (n=770)
Edad, mediana (RI) 49 (33-57) 71 (67-77) 0,00
Sexo masculino, n (%) 1960 (64,8) 491 (63,8) 0,29
Enfermedad de ingreso, n (%)
- Cardiovascular 572 (18,9) 176 (22,9) 0,015
- Digestiva 176 (5,8) 35(4,5) 0,187
- Infecciosa 182 (6) 43 (5,6) 0,732
- Neuroldgica 279(9,2) 82(10,6) 0,242
- Otra 237 (7,8) 31 (4) 0,000
- Posoperatorio 487 (16,1) 169 (21,9) 0,000
- Respiratoria 360 (11,9) 109 (14,2) 0,098
- Sepsis y shock séptico 281 (9,3) 110 (14,3) 0,000
- Trauma 450 (14,9) 15(1,9) 0,000
Puntaje APACHE Il, mediana (RI) 12 (7-19) 17 (12-24) 0,00
Puntaje SAPS Il, mediana (RI) 30 (19-45) 40 (29-58) 0,00
Proteina C reactiva (mg/dl), mediana (RI) 2,15 (0,50-9,65) 3,95 (0,80-12,30) 0,00
Ventilacion mecanica, n (%) 1331 (44) 353 (45,8) 0,18
Dias de estancia en la UCI, mediana (RI) 3(2-7) 4 (2-8) 0,48
Mortalidad, n (%) 635 (21) 266 (34,5) 0,00

APACHE (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation), SAPS (Simplified Acute Physiology Score), Rl = rango
intercuartilico, UCl = Unidad de Cuidados Intensivos.
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TABLA 2
Distribucion de las variables segun la evolucién en jévenes y ancianos
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Jovenes (<65 aios)

Ancianos (=65 aios)

Caracteristicas (n =3024) (n=770)
Favorable Muerte o] Favorable Muerte p
n=2389(79%) n=635(21%) n =504 (65,5%) n=266(34,5%)
Edad, mediana (RI) 47 (32-57) 52 (41-59) 0,00 71(67-77) 72 (67-78) 0,17
Sexo masculino, n (%) 1542 (64,5) 418 (65,8) 0,27 324 (64,3) 167 (62,8) 0,33
Enfermedad de ingreso, n (%)
- Cardiovascular 531(92,8) 41 (7,2) 0,00 149 (84,7) 27 (15,3) 0,00
- Digestiva 135 (76,7) 41 (23,3) 0,44 26 (74,3) 9(25,7) 0,28
- Infecciosa 138 (75,8) 44 (24,2) 0,30 30 (69,8) 13(30,2) 0,62
- Neuroldgica 178 (63.8) 101(36,2) 0,00 45 (54,9) 37 (45,1) 0,03
- Otra 213(89,9) 24(10,1) 0,00 19(61,3) 12(38,7) 0,70
- Posoperatorio 450 (92,4) 37 (7,6) 0,00 143 (84,6) 26 (15,4) 0,00
- Respiratoria 238 (66,1) 122 (23,9) 0,00 56 (51,4) 53 (48,6) 0,00
- Sepsis y shock séptico 129 (45,9) 152 (54,1) 0,00 29 (26,4) 81(73,6) 0,00
- Trauma 377 (83,8) 73(16,2) 0,00 7 (46,7) 8(53,3) 0,16
Puntaje APACHE Il, mediana (RI) 10 (6-16) 21 (15-26) 0,00 14 (10-19) 23,50 (19-29) 0,00
Puntaje SAPS Il, mediana (RI) 26 (18-38) 52 (37,5-66) 0,00 35 (27-46) 59 (43-74) 0,00
Proteina C reactiva (mg/dl), mediana (RI) 1,6 (0,4-7,4) 5,7 (1-16,25) 0,00 2,50 (0,6-9,8) 8,35(2,4-17,5) 0,00
Ventilacion mecanica, n (%) 727 (30,4) 604 (95,1) 0,00 107 (21,2) 246 (92,5) 0,00
Dias de estancia en UCI, mediana (RI) 3(2-6) 5(2-11) 0,00 3(2-6) 5(2-12) 0,00

APACHE (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation), SAPS (Simplified Acute Physiology Score), Rl = rango intercuartilico,

UCI = Unidad de Cuidados Intensivos.

En la comparacién de los promedios de PCR con
un modelo ANOVA que considera simultdaneamente
dos criterios de clasificaciéon (grupos de edad y resul-
tado) y su interaccion, se encontré que esta dltima
no presentaba significancia estadistica (p = 0,245) y
que si hubo efecto significativo de la edad (menores o
mayores de 65 afios, p = 0,008) y del resultado (super-
vivientes o fallecidos, p = 0,000) (Figura 2). La corre-
lacion del puntaje APACHE II con el de SAPS II fue
de 0,724 (p = 0,000); 1a del puntaje APACHE II con la
PCR, 0,215 (p = 0,000) y la del puntaje SAPS II con la
PCR 0,237 (p = 0,000).

La PCR presenta significacion estadistica en mo-
delos de regresion logistica binaria como factor pre-
dictivo de muerte en ambos grupos de edad, ajustando
por requerimiento de VM y gravedad segun las esca-
las APACHE II y SAPS II (p <0,001 en el G-J [Tabla
3],y p =0,008 en el G-A [Tabla 4]). Con respecto a la
clasificacién correcta de la tasa de mortalidad global
por parte del modelo de regresién logistica, el 83,7%
fue clasificado correctamente en el G-J,y el 76,1%, en
el G-A. Las curvas ROC de la PCR para predecir la
muerte en la UCI muestran una similar capacidad
predictiva para jévenes (AUC = 0,738; IC95% 0,720-

0,755) y ancianos (AUC = 0,738; IC95% 0,710-0,765).
Para valores de PCR >1 mg/dl, la especificidad y la
sensibilidad fueron del 40,7%y 75,4%, respectivamen-
te, en el G-J, mientras que, en el G-A, fueron de 31,9%
y 84,6%, respectivamente. Para valores de PCR >10
mg/dl, la especificidad fue del 79,2%, pero la sensibi-
lidad, de tan sélo el 39,1% en el G-J. Con igual valor
de corte de PCR, la especificidad fue del 76,2% y la
sensibilidad, del 43,2% en el G-A. El punto de corte
con mayor especificidad y sensibilidad en el G-J lo
constituye un valor de PCR de 7,15 mg/dl (especifici-
dad 74,6% y sensibilidad 45,2%), mientras que, en el
G-A, es de 4,75 mg/dl (especificidad 61,7% y sensibi-
lidad 62,4%). La calibracién de los modelos indica un
buen ajuste en el G-J y un ajuste insuficiente en el
G-A (valor p del test de Hosmer-Lemeshow = 0,236 y
0,013, respectivamente).

Discusion
Este estudio, disefiado para evaluar el valor pro-

nostico de los niveles sanguineos de PCR en ancianos,
al ingresar en una UCI polivalente, muestra que las
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10 1

Promedio
o
1

Favorable Muerte
Resultado

Grupo
—o— G-J - - G-A

G-J = grupo de jovenes (<65 afios), G-A = grupo de ancianos (>65 afios).

Figura 2. Niveles medios de la proteina C reactiva (PCR) por grupos etarios y evolucion en
la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI).

TABLA 3
Resultados del modelo de regresion logistica para evaluar la capacidad predictiva de la PCR en la
evolucién a la muerte dentro de la UCI, en el Grupo de Jovenes (<65 afios)

Variables Odds ratio 1C95% p

Puntaje APACHE I| 1,048 1,029-1,067 0,000
Puntaje SAPS Il 1,026 1,018-1,034 0,000
Proteina C reactiva (mg/dl) 1,018 1,008-1,028 0,000
Ventilaciéon mecanica 18,384 12,429-27,191 0,000

APACHE (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation), SAPS (Simplified Acute Physiology Score).

TABLA 4
Resultados del modelo de regresion logistica para evaluar la capacidad predictiva de la PCR en la
evolucién a la muerte dentro de la UCI del grupo de ancianos (=65 afios)

Variables Odds ratio 1C95% p

Puntaje APACHE II 1,055 1,023-1,088 0,001
Puntaje SAPS II 1,013 1,001-1,026 0,049
Proteina C reactiva (mg/dl) 1,026 1,007-1,046 0,008
Ventilacion mecanica 23,220 13,389-40,270 0,000

APACHE (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation), SAPS (Simplified Acute Physiology Score).
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concentraciones obtenidas fueron més altas en los pa-
cientes que fallecieron, en ambos grupos etarios. Con-
cretamente, podemos considerar que la PCR presenta
una significacién estadistica en modelos de regresion
logistica binaria como factor predictivo de muerte en
ambos grupos de edad, ajustando por requerimien-
to de VM y gravedad segun las escalas APACHE II
y SAPS II. Estos resultados avalan la utilidad de la
PCR como herramienta para predecir la muerte en la
UCI para los intensivistas, tanto en pacientes j6venes
como ancianos con enfermedad critica.

La principal ventaja de la PCR reside en su utili-
dad como herramienta diagnéstica y marcador serol6-
gico predictivo de la evolucién de multiples entidades
nosolégicas, como sepsis, neumonia, apendicitis, pan-
creatitis aguda, enfermedad inflamatoria pelviana,
enfermedad coronaria, insuficiencia cardiaca aguda,
etc.572223 En un estudio de 56 pacientes, se hallé que
el papel diagnéstico de la PCR no era claro al comien-
zo de los sintomas de apendicitis, aunque si ganaba
valor al medirla luego de 12 h de sintomas.?* Esta
caracteristica bioquimica cinética en la evolucién de
las enfermedades respecto de la PCR conforma su po-
tencial fortaleza, aunque no pudimos evaluar dicho
resultado en nuestro estudio, por tener una medicién
Unica inicial. A pesar de esto, en un estudio de dos
biomarcadores (PCR y procalcitonina) como factores
pronésticos de la neumonia asociada ala VM, la PCR
no resulto util para determinar el pronéstico a los 28
dias, ni siquiera en sucesivas mediciones luego del
diagnéstico de dicha entidad.?® Aunque, en pacientes
con neumonia aguda extrahospitalaria, la PCR fue
muy util para predecir eventos clinicos adversos desde
su medicién al ingresar en el hospital, sumado a su
utilidad para predecir la muerte al medirla desde el
tercer dia del ingreso.?6 Respecto de la insuficiencia
cardiaca aguda, un estudio disefiado para evaluar ala
PCR como factor pronéstico de dicho cuadro en ancia-
nos, no pudo demostrar esta asociacién con la muerte
o el reingreso a los tres meses.?” Dicha poblacién tenia
una mediana de edad casi 10 afios mayor que la nues-
tra (80 vs. 71), sumado a que menos del 30% presen-
taba infeccién como causa de insuficiencia cardiaca
aguda y hubo comorbilidades no evaluadas, lo que
pudo haber generado estos resultados negativos, que
se contraponen con otros donde si se denoté la utilidad
de la PCR como factor prondstico en la insuficiencia
cardiaca aguda, aunque en pacientes mas jévenes.?

Ademas de lo mencionado en el parrafo preceden-
te, existen otros estudios con resultados diferentes so-
bre la capacidad predictiva de la PCR, ya que no todos
pudieron demostrar una correlacién entre la concen-
tracién de PCR al ingreso y la supervivencia de los
pacientes.?®%? Sin embargo, desde el estudio pionero
de Lobo et al,*® donde confirmaron la relacién entre las
concentraciones de PCR, la gravedad de la disfuncién
organica multiple y la muerte, se han publicado otros
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que también han evaluado el papel pronéstico de las
concentraciones sanguineas de PCR en pacientes cri-
ticos mediante estudios de casos y controles,?*3> otros
analisis multivariados,?¢% e incluso un metanalisis de
14 estudios heterogéneos,*’ buscando predecir desen-
laces clinicos adversos, ya sea la muerte o reingresos
en la UCI. La mayoria de estos estudios han comuni-
cado que valores elevados de PCR al ingresar en la
UCI predicen estos eventos futuros adversos o se aso-
cian a ellos. Sin embargo, ninguna de estas publica-
ciones ha realizado subanalisis en pacientes ancianos.

Liu et al publicaron que la PCR result6 util para
el diagnéstico de las infecciones precoces en los an-
cianos, especialmente cuando otros marcadores estan
ausentes.'® A suvez, Hogarth et al demostraron que la
PCR tuvo una buena capacidad prondéstica en una po-
blacién con una edad promedio >80 afios.!® Sumado a
esto, Burlaud et al informaron que la PCR era un buen
factor predictivo de muerte a los 60 dias en ancianos
con sepsis intrahospitalaria,*! y otros autores también
comparten similares resultados.*?*? En estos estudios,
si bien se demostré la utilidad de la PCR para el diag-
néstico y el pronéstico en la poblacién anciana, los
enfermos incluidos no padecian enfermedades criticas
y el tamario de la muestra era reducido. Ademaés, en
contraposicién con los estudios mencionados, en un
estudio prospectivo italiano con una cohorte nume-
rosa de ancianos, no pudo demostrarse una asocia-
cion positiva significativa entre la PCR al ingreso y la
muerte en un modelo de evaluacién multidimensional
geriatrica.* Estas discrepancias podrian explicarse
con la hipétesis de considerar al aumento de PCR y su
asociacién con la muerte, como un epifenémeno, don-
de la respuesta inflamatoria inicial podria traducir
un estado funcional y de salud mas deficiente previo,
condicionado por una mayor carga de comorbilidades
o fragilidad.®

Uno de los pocos estudios realizados en pacientes
anosos internados en una UCI es el de Amer et al,
quienes concluyeron en que la PCR resulté 1til para
reflejar y predecir el pronéstico en esta poblacién. Sin
embargo, la principal debilidad de ese estudio fue el
pequeiio tamaiio de la muestra, sumado a la falta de
confrontacién con un grupo de pacientes jé6venes.?’ La
edad del G-A de nuestra muestra fue menor que la de
dichos estudios, aunque la gravedad fue similar.

Por otra parte, en nuestra serie, debemos desta-
car que la gravedad entre los dos grupos etarios tuvo
una significativa diferencia entre estos, manifestada
a través de las escalas de gravedad (APACHE II y
SAPS II), estos puntajes fueron mas altos en el G-A.
Esto seguramente se vio influenciado por el propio
efecto que ejerci6 la edad en el calculo de las escalas,
ya que forma parte de ellas. Sin embargo, es probable
que no haya sido la unica variable que desempeii6
el efecto, debido a que otras que forman parte de los
célculos también participaron. Dentro de estas pode-
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mos identificar al mayor porcentaje de sepsis y shock
séptico que present6 el G-A (14,3% vs. 9,3%). Con esto
queremos denotar que la mayor gravedad del G-A que
reflejan las escalas podria haber estado influenciada
por multiples parametros, ademas de la edad, como
las comorbilidades previas y un estado funcional y de
salud previo mas deficiente, que condicionarian la ma-
nera de afrontar los estados patolégicos agudos. Ade-
mas, esta diferencia en las escalas se tradujo en una
mayor tasa de mortalidad del G-A (34,5% vs. 21%).

El porcentaje de pacientes que requirié6 VM fue
similar en ambos grupos etarios. Pero si analizamos
esto para cada grupo etario segun la evolucién, vemos
que la VM se correlacion6 con una mayor tasa de mor-
talidad en la UCI de manera altamente significativa,
ya que mas del 90% de los pacientes que murieron
en ambos grupos etarios la requirieron; mientras que
menos del 30% de los individuos con evolucién favo-
rable la necesitaron, y confirmado en los analisis de
regresion logistica. Esto coincide con la literatura al
sefialar que la VM se comporta como un factor pronés-
tico de muerte en las UCI.*647 Un fenémeno similar se
observé con respecto a los dias de estancia en la UCI,
que fueron significativamente menos en los pacientes
que sobrevivieron con respecto a los que nolo hicieron,
lo que coincide con hallazgos previos.

La correlacién del puntaje APACHE II con el pun-
taje SAPS II fue positiva y fuerte (0,724; p = 0,000).
Sin embargo, la del puntaje APACHE II con la PCR
(0,215; p = 0,000) y la del puntaje SAPS II con la
PCR (0,237; p = 0,000) fueron menores, pero se corre-
lacionaron directamente. Esto confirma la utilidad de
la PCR como herramienta predictiva precoz, ya que
permite estimar el pronéstico de evolucién sin necesi-
dad de aguardar que se cumplan las 24 h necesarias
para calcular el puntaje APACHE IT 0 el SAPSII. Esto
coincide con lo hallado por Prieto et al?? entre el pun-
taje APACHE II y la PCR (coeficiente de correlacién
de Spearman, r = 0,27; p <0,01). Este fenémeno podria
explicarse por el momento en que se midié la PCR,
dado que Presterl et al hallaron una baja correlacién
entre la escala APACHE IIl y la PCR en el primer dia
de internacién de un grupo de pacientes con sepsis,
pero esta correlaciéon mejoré a partir del segundo dia
de hospitalizacién.®

En los modelos de regresion logistica binaria, la
PCR present6 significancia estadistica como factor
predictivo de muerte, ajustando por requerimiento
de VM y gravedad segun los puntajes APACHE Il y
SAPS II, en ambos grupos etarios. Ademds, a través
delas curvas ROC, se demostré una similar capacidad
predictiva del biomarcador en ambos grupos, ya que
las AUC fueron superiores a 0,73. Los porcentajes de
pacientes bien clasificados fueron 83,7% en el G-J y
76,1% en el G-A. La calibracién de los modelos indica
un buen ajuste en el G-J y un ajuste insuficiente en
el G-A (valor p del test de Hosmer-Lemeshow = 0,236
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y 0,013, respectivamente). Esto podria explicarse por
las caracteristicas particulares que presenté el G-A.
Inicialmente, por razones obvias del disefio del estu-
dio, la edad de los pacientes de este grupo fue mayor
que la del G-J, sumado a la mayor gravedad y la di-
ferencia en las enfermedades de ingreso. En el G-A,
hubo un porcentaje mas alto de enfermedad cardio-
vascular, posoperatoria y sepsis y shock séptico que
en el G-J, a expensas de una considerablemente baja
fraccién de pacientes con trauma. Cuando la discrimi-
nacién y la calibracién no concuerdan, es posible que
el ajuste sea mejor para un subgrupo de individuos,
como aquellos con mayor riesgo, y se deban comparar
los riesgos previstos para estos subgrupos.*

La primera debilidad es que el estudio se llevé
a cabo en un unico centro y, por lo tanto, no es ex-
trapolable a todas las poblaciones, aunque si es til
para nuestro centro. Otra debilidad es la falta de
antecedentes importantes, como las comorbilidades,
que imposibilitaron evaluar su influencia en el va-
lor de la PCR y el prondstico, sumado a la falta de
sucesivas mediciones de la PCR, que hubiese sido
importante evaluar, ya que, teniendo en cuenta que
la curva de PCR se modifica en las primeras 8 h, pue-
de ser distinto un valor tomado a la hora de ingreso
oalas 12 h.

Si bien la mayor parte de la poblacion estudiada
integraba el G-J, el gran tamano de la muestra a lo
largo de casi 10 afnos de ingresos en la UCI le da el
suficiente poder al estudio para obtener resultados
confiables, ademés de que la muestra es local, lo que
convierte a estas caracteristicas en sus principales
fortalezas.

Conclusion

En nuestro estudio, la determinacién de la PCR
sérica al ingresar en una UCI polivalente fue util para
predecir la muerte de un paciente anciano en estado
critico, en ese Ambito.

Los autores no declaran conflictos de intereses.
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