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Resumen

Introduccion: El uso de la procalcitonina (PCT) se ha generalizado en la evaluacion del lactante
febril en urgencias. Este trabajo pretende evaluar si la introduccion de la PCT ha cambiado el
manejo del lactante febril hospitalizado y el coste/efectividad de dicho marcador.

Pacientes y métodos: Estudio retrospectivo comparando 2 periodos: enero-diciembre de 2009
(sin PCT) y enero-diciembre de 2011 (uso rutinario de PCT). Se incluy6 a los pacientes de 7
a 90 dias de vida con fiebre ingresados en un hospital universitario y con analitica realizada.
Se compararon porcentajes de infeccion bacteriana, uso de antibidticos, estancia hospitala-
ria y coste analitico. Se evalud la PCT, la proteina-C reactiva (PCR), recuento leucocitario,
score de Rochester y el lab-score propuesto por Galetto-Lacour para el diagnostico de infeccion
bacteriana.

Resultados: Se incluy6 a 109 pacientes en el periodo 1y 111 en el periodo 2 (de los cuales en
87 se dispuso de valor de PCT). La prevalencia de infeccion bacteriana, uso de antibidticos,
repeticion de analiticas y estancia hospitalaria fue similar en los 2 periodos. El coste analitico
fue significativamente superior en el segundo periodo. La sensibilidad, especificidad, valor pre-
dictivo positivo y valor predictivo negativo de la PCR (punto de corte 1 mg/dl) fue 70,6; 58,1;
52,6 y 75% y de la PCT (punto de corte 0,5ng/ml) 41,7; 78,4; 57,7 y 65,6%.

Conclusiones: El uso de la PCT no parece haber tenido un impacto significativo en el manejo
del paciente hospitalizado.
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chos reservados.
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Assessing the use of procalcitonin in the hospitalised young febrile infant

Abstract

Introduction: The use of procalcitonin (PCT) in the evaluation of the febrile infant in the emer-
gency care unit has been widespread. The aim of this study is to assess whether the introduction
of PCT has changed the management of hospitalised febrile infants and the cost/effectiveness
of this marker.

Materials and methods: A retrospective study was performed comparing 2 periods: January-
December 2009 (without PCT) and January-December 2011 (routine use of PCT). Infants aged 7
to 90 days with fever who were admitted to a university hospital and had a blood test per-
formed were included in the study. Bacterial infection rate, antibiotic use, hospitalisation
days, and analytical costs were compared. Evaluations were made using PCT, C-reactive protein
(CRP), white cell count, Rochester score, and the lab-score proposed by Galetto-Lacour for the
diagnosis of bacterial infection.

Results: A total of 109 patients were included in period 1, and 111 in period 2 (87 of which
had a PCT value). The prevalence of bacterial infection, use of antibiotics, number of blood
tests, and days of hospital admission was similar in both periods. The blood test cost was
significantly higher in the second period. Sensitivity, specificity, positive predictive value and
negative predictive value were 70.6, 58.1, 52.6 and 75%, respectively for the CRP (cut-off
1mg/dL) and 41.7; 78.4; 57.7, and 65.6% for the PCT (cut-off value 0.5ng/ml).

Conclusions: The use of PCT does not seem to have a significant impact on the management of
the hospitalised febrile infant.

© 2015 Asociacion Espafola de Pediatria. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. All rights reser-

ved.

Introduccion

La fiebre es una de las causas mas comunes de consulta
pediatrica. La gran mayoria de estos episodios son debidos a
infecciones viricas benignas y autolimitadas que no precisan
tratamiento. Sin embargo, en los lactantes, y especialmente
en los menores de 3 meses, esta fiebre puede represen-
tar una infeccion bacteriana grave (IBG) por lo que genera
un numero significativo de ingresos. La evaluacion del lac-
tante febril supone un reto diagnodstico que ha conducido al
desarrollo de diferentes herramientas para intentar detec-
tar los pacientes de mayor riesgo de IBG: scores clinicos
como la escala de Yale', marcadores sanguineos valorados
de forma aislada (proteina C-reactiva [PCR], procalcito-
nina [PCT], interleucina-6,...) o combinada (lab-score?)
asi como combinaciones clinico-analiticas (criterios de
Rochester?).

La PCT ofrece potenciales ventajas en el diagnostico pre-
coz de infeccion bacteriana por su vida media mas corta y
su elevacion mas rapida, y es aparentemente un marcador
mas especifico que la PCR en nifios con IBG*. La mayoria de
los estudios coinciden en que niveles bajos de PCT tienen un
alto valor predictivo negativo (VPN) para la exclusion de bac-
teriemia y en la Ultima década se ha introducido en muchos
protocolos de manejo del nino con fiebre sin foco (FSF) en
urgencias. Sin embargo, la PCT tiene también falsos positi-
vos y falsos negativos (sensibilidad [S] entre el 70 y el 91%
y especificidad [E] entre 59 y 85%°7), hecho que condiciona
que las decisiones clinicas no puedan basarse Unicamente en
este marcador.

La utilidad de la PCT como marcador evolutivo ha
sido validada en diferentes estudios en adultos y su uso

para iniciar o suspender el tratamiento antibidtico en
pacientes adultos parece seguro y eficaz, contribuyendo
a una reduccion importante del uso de antibidticos®’.
Sin embargo, hay pocos trabajos que evaliuen el resul-
tado del uso rutinario de la PCT en la practica clinica
(indicacion de ingreso, repeticién de pruebas analiticas,
uso de antibidticos, estancia hospitalaria) y su coste en
pediatria.

Este trabajo pretende evaluar si la determinacion de PCT
ha cambiado en nuestro centro la valoracion y el manejo
del lactante febril hospitalizado, asi como comparar la S,
E, valor predictivo positivo (VPP) y VPN de diferentes mar-
cadores/scores en esta poblacion. También evalua el coste
anadido de PCR y PCT sobre los scores clinico-analiticos tra-
dicionales.

Material y métodos

Estudio descriptivo retrospectivo de 2 periodos de tiempo:
enero-diciembre de 2009 (periodo 1: sin PCT) y enero-
diciembre de 2011 (periodo 2: uso rutinario de PCT). El
protocolo de manejo del lactante menor de 3 meses con
fiebre fue el mismo durante los 2 periodos con la excepcion
del uso rutinario de la PCT en el periodo 2: para los lactan-
tes de 1 a 3 meses con fiebre sin foco, nuestro protocolo
se basa en los criterios de Rochester; para los neonatos el
protocolo incluye analitica de sangre, orina y LCR, Rx torax
si clinica respiratoria, ingreso y valoracion de antibidticos
seglin clinica y resultados; y para los pacientes con diag-
nosticos especificos (bronquiolitis, infeccion de orina [ITU],
neumonia, etc.) se aplico el protocolo correspondiente. No
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se anadio al protocolo ninguna recomendacion sobre la valo-
racion de la PCT.

Se incluyod a los pacientes con edades entre 7 y 90 dias
ingresados con fiebre (definida como temperatura axilar
igual o superior a 37,5°C) en un hospital universitario. Se
excluyo a aquellos pacientes en los que no se realiz6 anali-
tica sanguinea. Se recogieron los siguientes datos: filiacion,
clinica, hemograma, PCR inicial y maxima, PCT inicial y
maxima, sedimento de orina (SO)/tira reactiva de orina
(TRO), score de Rochester, lab-score (PCR+PCT +TRO) cal-
culado con analitica inicial, hemocultivo (HC), urocultivo
(UC), estancia hospitalaria, uso de antibidticos y nimero
de analiticas solicitadas. En casos seleccionados se dispuso
también de cultivo de liquido cefalorraquideo (LCR), detec-
cion de virus respiratorios por reaccion en cadena de la
polimerasa o antigeno VRS en aspirado nasofaringeo y radio-
grafia de torax.

Para la definicion de IBG se utilizaron los mismos criterios
que Maniaci'®, en resumen:

¢ IBG confirmada: si infeccion bacteriana focal en la explo-
racion fisica (diferente a otitis media), bacteriemia, ITU,
meningitis, neumonia bacteriana o gastroenteritis bac-
teriana definidas respectivamente por: HC positivo a un
patégeno, UC por sondaje con mas de 50.000UFC de
un solo germen o entre 10.000 y 49.000 si ademas se
acompanaba de SO patologico (>5 leucocitos por campo)

o TRO patologica (nitritos o leucocitos positivos), cultivo
de LCR positivo o bacteriemia con pleocitosis en LCR, cul-
tivo positivo de liquido pleural o radiologia compatible
con neumonia bacteriana mas cultivo de esputo o HC posi-
tivo a un patogeno respiratorio y, por Gltimo, coprocultivo
positivo.

e IBG posible: si UC por sondaje con 10.000-49.000 UCF/ml
de un solo germen con SO y TRO normal o si radiologia
compatible con neumonia pero sin confirmacion bacterio-
logica en HC, cultivo de esputo o liquido pleural.

e No IBG: En el resto de los casos.

En el caso de UC con multiples gérmenes se considerd
como ITU confirmada si habia >50.000 UFC de un germen
predominante, y como ITU posible si habia 50.000 UFC de
varios gérmenes sin dominancia, independientemente del
resultado del SO.

Los datos sobre costes analiticos se obtuvieron a par-
tir del laboratorio de nuestro centro a fecha de diciembre
de 2013: hemograma: 4,29 euros/determinacion; PCR: 3,68
euros/determinacion; PCT: 20,15 euros/determinacion.

Se realizd el analisis de forma conjunta de todos los
pacientes y también por subgrupos: pacientes con buen
estado general, pacientes con FSF, pacientes con SO/TRO
normal y pacientes menores de un mes. Se analizo la S,
E, VPP y VPN de la PCT y PCR para diferentes puntos de
corte (PCT > 0,26; >0,5; >1; >2ng/ml; PCR > 1; >2,75;

Tabla 1 Caracteristicas clinicas y analiticas en los 2 periodos
Periodo 1 n=109 Periodo 2 con PCT n=87 p

Varones: n (%) 64 (58,7) 55 (63,2) 0,521
Edad (dias)? 9-90; 44,0 (23,9) 10-90; 45 (23,9) 0,765
Estancia (dias)? 1-13; 5,0 (2,6) 2-11; 4,80 (2,19) 0,594
Fiebre <24 h: n (%) 97 (89,0) 74 (85,1) 0,534
Clinica® n (%) 0,507

Respiratoria“ 53 (48,6) 36 (41,4)

Cutanea 2 (1,8) 5 (5,7)

Gastrointestinald 26 (23,8) 16 (18,4)

Otran — 1(1,1)

Sin foco 38 (34,9) 35 (40,2)
Leucocitos iniciales/mm?3(¢) 11.260 (6.553) 12.034 (5.696) 0,392
Bandas iniciales/ mm?>(¢) 144 (524) 73 (173) 0,195
PCR inicial (mg/dl)¢ 2,3 (4,0) 2,73 (3,42) 0,426
PCT inicial (ng/ml)¢ — 1,0 (2,8) —
Sedimento patoldgico n (%) 18 (16,5) 16 (18,4)
Bajo riesgo Rochester n (%) 45 (41,3) 39 (44,8) 0,618
N.° analiticas/paciente n (%) 0,893

1 63 (57,8) 53 (60,1)

2 33 (30,3) 25 (28,7)

>2 13 (11,9) 9 (10,3)
Antibioticoterapia 69 (63,3) 57 (65,5) 0,748
ITU posible o confirmada 33 (30,3) 28 (32,2) 0,774
IBG posible o confirmada 41 (37,6) 35 (40,2) 0,592
IBG confirmada 26 (23,9) 27 (31,0) 0,185

@ Rango; media (DE).

b Algunos pacientes tienen mas de un tipo de clinica.

¢ Dificultad respiratoria, tos o mucosidad de vias altas.
d Diarrea o vomitos.

€ Media (DE).
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>4; >10mg/dl), criterios de Rochester?, SO (punto de corte:
>5 leucocitos/campo y >10 leucocitos/campo) y lab-score
(punto de corte > 3)>"" para el diagnostico de IBG. Para el
calculo del lab-score se utilizo el resultado del SO en el caso
de que no se dispusiera del resultado de la TRO.

Se analizo si el uso sistematico de la determinacion de
PCT habia influido en el mayor/menor uso de antibidticos,
estancia hospitalaria y repeticion de analiticas.

Se consider6 antibioticoterapia adecuada aquella situa-
cion en la que se prescribio antibidtico en pacientes con
diagndstico de IBG (posible o confirmada) y la no prescrip-
cion de antibidticos en los pacientes no IBG.

Se recogieron los datos a partir de las historias clinicas y
registros del laboratorio en una hoja de calculo (Microsoft
Office Excel 2007) y se analizaron con el paquete estadistico
SPSS 15.0 para Windows. Para la comparacion de variables
dicotémicas se utilizd el test de chi-cuadrado y para la com-
paracion de variables cuantitativas el test de Student o U
de Mann-Whitney con niveles alfa=0,05. Se realizaron cur-
vas ROC para la valoracion del rendimiento de la PCR, PCT
y leucocitosis en el diagndstico de IBG posible o confirmada
utilizando los datos obtenidos de los pacientes del periodo
2 con PCT disponible.

Resultados

Se incluy6 a 220 pacientes: 109 en el periodo 1y 111 en
el periodo 2; en este segundo periodo solo se dispuso de
resultado de PCT en 87 pacientes. De los 220 pacientes, 78
(35,4%) tenian menos de 30 dias de vida y 80 (36,4%) eran
pacientes con FSF. Las caracteristicas demograficas, clinicas
y analiticas iniciales se recogen en la tabla 1, sin diferencias
estadisticamente significativas entre los 2 periodos.

Se diagnosticd IBG en 85 pacientes (38,6% del total de
pacientes). Aunque el porcentaje de pacientes ingresados
con IBG (posible o confirmada) fue discretamente mayor en
el periodo en que se dispuso de PCT (37,6% en periodo 1 vs.
40,2% en el periodo 2 en pacientes con PCT realizada) la
diferencia no fue significativa (p=0,59).

La prevalencia de IBG (posible o confirmada) fue similar
en los pacientes con edades <1 mesy >1 mes (39,4y 37,5%
respectivamente; p=0,77) y en la mayoria de casos se traté
de ITU.

Un total de 42 de los pacientes del primer periodo y 28
de los pacientes con PCT disponible del segundo periodo
eran menores de un mes. La prevalencia de IBG posible o
confirmada en este subgrupo de pacientes en los 2 periodos
fue del 35,5 y 39,2%, respectivamente (p=0,76). Tampoco
hubo diferencias estadisticamente significativas en el uso de
antibioticos entre los 2 periodos (66,6 y 78,6%; p=0,28).

El nimero de analiticas realizadas y el porcentaje de
pacientes que recibieron antibioticos fueron similares en
los 2 periodos (tabla 1). Si comparamos la estancia entre
los pacientes del periodo 1y los pacientes del periodo 2 con
PCT realizada (media de 2,6 y 2,2 dias, respectivamente)
la diferencia tampoco fue significativa (p=0,71).

En la tabla 2 se detallan los diagnosticos de los pacientes
con IBG posible o confirmada en los 2 periodos.

De los 4 pacientes con bacteriemia (1 en periodo pre-
PCT y 3 en periodo 2 con PCT realizada) todos tenian
fiebre de menos de 12 h de evolucion. Dos presentaban

Tabla 2 Diagnosticos de los pacientes con IBG posible o
confirmada en los 2 periodos

Periodo 1 Periodo 2 con
n=41 PCT n=36
Bacteriemia 1 3
Enterococus 1
N. meninigitidis 1
S. agalactiae 1
S. aureus 1
Meningitis E. coli+ITU 1
GEA Campylobacter 1
ITU 33 27
Neumonia 5 2
Mastitis 1
Omfalitis 1 1
Otitis media supurada 1

leucopenia, todos tenian PCR superior a 1mg/dl (concre-
tamente 6,9 mg/dl; 1,4mg/dl; 1,5mg/dl y 8,9mg/dl) y los
valores de PCT fueron 0,24ng/ml; 0,38 ng/mly 1,07 ng/ml.

En la tabla 3 se muestran la S, E, VPP y VPN de los dife-
rentes parametros clinico-analiticos (con diferentes puntos
de corte) para el diagnostico de IBG posible o confirmada.
El criterio mas sensible fue el score de Rochester; el mas
especifico, valores de PCR > 10mg/dl (aunque >1.500
bandas/mm?3, PCT >2ng/ml o SO patoldgico tuvieron espe-
cificidades muy similares). El que mostré mejor VPP fue la
PCR > 10mg/dl (100%) y el de mejor VPN los criterios de
Rochester (76,8%). Los indices de Youden maximos fueron
0,424 para una valor de PCR de 2,35mg/dl y de 0,345 para
un valor de PCT 0,351 ng/ml.

Analizando el subgrupo de pacientes que ofrece mas difi-
cultades en su manejo (FSF y SO normal) los resultados
fueron similares (tabla 4). De los 24 pacientes con FSF y
SO normal en los que se dispuso de PCR y PCT, utilizando
los valores propuestos en el «lab score»'" como punto de
corte (PCR >4mg/dl, PCT >0,5ng/ml), 2 de los 5 pacien-
tes con IBG posible o confirmada tenian ambos marcadores
negativos.

En el subgrupo de pacientes menores de un mes (n=28)
el VPN de la PCT (punto de corte 0,5ng/ml) fue de 75%: de
los 20 pacientes con PCT < 0,5ng/ml, 5 fueron diagnostica-
dos de IBG.

Si consideramos solo los pacientes con FSF (n=80), 35
pacientes (43,8%) tenian una IBG confirmada o posible (94%
ITU). Las caracteristicas clinicas y analiticas, segln tuvie-
ran IBG o no, se describen en la tabla 5. Los valores iniciales
de PCR, PCT y leucocitos y el valor maximo de PCR fueron
significativamente diferentes en los pacientes con IBG com-
parados con los no-IBG, no asi el valor maximo de la PCT,
que fue similar en los 2 grupos.

Recibieron antibioticoterapia adecuada el 72,5% de
los pacientes del periodo 1y el 73,6% de los pacientes en
los que se dispuso de valor de PCT en el periodo 2, sin que
la diferencia fuera estadisticamente significativa.

El coste analitico de los pacientes en el periodo 2 fue el
triple que en el periodo 1 (11,1 euros/paciente de media
(SD 4,95) en el periodo 1y 38,7 euros (SD 16) en el periodo
2 con PCT, p=0,000).
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Tabla 3 Sensibilidad, especificidad, valores predictivos, coeficientes de probabilidad (CP) y indices de Youden de diferentes
parametros para IBG (posible o confirmada) en el conjunto de todos los pacientes (n=220)

Sen% Een% VPP en % VPN en % CPP CPN Youden
Leucocitos (<5000 o >15.000) 37,6 69,7 44,4 63,7 1,19 0,91 0,07
Bandas (>1.500/mm?3) 0 98,5 0 60,5 0,00 1,02 -0,015
Rochester 74,4 54,5 51,2 76,8 1,64 0,47 0,289
Sedimento orina patologico® 39,0 97,4 91,4 69,9 15,00 0,63 0,364
Sedimento orina patologico® 43,9 92,4 80,0 70,5 5,78 0,61 0,363
PCR inicial (= 1 mg/dl) 70,6 58,1 52,6 75,0 1,68 0,51 0,287
PCR inicial (> 2,75 mg/dl) 49,4 86,0 70,0 72,1 3,53 0,59 0,354
PCR inicial (= 4 mg/dl) 34,1 93,0 76,3 68,2 4,87 0,71 0,271
PCR inicial (= 10 mg/dl) 9,4 100 100 62,6 - 0,91 0,094
PCT inicial (= 0,26 ng/ml)“ 66,7 51,0 49,0 68,4 1,36 0,65 0,177
PCT inicial (= 0,5ng/ml)c 41,7 78,4 57,7 65,6 1,93 0,74 0,201
PCT inicial (= 1 ng/ml)¢ 30,6 90,2 68,8 64,8 3,12 0,77 0,208
PCT inicial (= 2 ng/ml)c 19,4 98,0 87,5 63,3 9,70 0,82 0,174
Lab-score (> 3)° 457 93,9 84,2 70,7 7,49 0,58 0,396

@ >10 leucocitos/campo en orina centrifugada.
b >5 leucocitos/campo en orina centrifugada.
¢ Solo en periodo 2 con PCT disponible (n=87).

En la figura 1 se representan las curvas ROC obtenidas
para la PCR, PCT, leucocitosis, bandas, PCR+PCT y lab-
score. El area bajo la curva para la PCR fue superior a la de
la PCT (0,752 y 0,648 respectivamente) pero esta diferencia
no fue estadisticamente significativa (p=0,196). El lab-score
muestra un area bajo la curva discretamente superior al uso
de la PCR de forma aislada o junto con la PCT, pero tampoco
alcanza significacion estadistica (p =0,399).

Discusion

La PCT se introdujo en nuestro hospital en el afo 2010. Ini-
cialmente solo se solicitaba en casos seleccionados, pero
a partir de 2011 se paso a utilizar de forma rutinaria en la
evaluacion del lactante febril. Los resultados de este estudio
muestran que la utilizacién rutinaria de PCT no ha cambiado
el manejo de los pacientes menores de 3 meses hospitaliza-
dos.

La mayoria de los estudios publicados en pediatria
sobre PCT se han realizado en pacientes con FSF en

urgencias>®'>"'3, Estos estudios apoyan la utilidad de la
PCT como marcador predictivo de enfermedad bacteriana
potencialmente grave (bacteriemia, sepsis, sepsis de origen
urinario y neumonia grave) en este escenario.

Los valores predictivos de la PCT que obtuvimos fue-
ron significativamente diferentes a los publicados en series
que incluian pacientes menores de 36 meses tratados en
urgencias’: en nuestro estudio el VPN oscil6 entre 63 y 81%
para los diferentes puntos de corte de PCT (0,26 ng/ml;
0,5ng/ml; 1ng/ml), muy lejos de los valores cercanos al
100% de otros estudios. Esta diferencia podria deberse a que
nuestro trabajo incluye solo pacientes ingresados: es una
poblacion seleccionada con una prevalencia de IBG superior
a la de los estudios realizados en urgencias (mayor porcen-
taje de pacientes con edades <1 mes, no cumplir criterios
de bajo riesgo de Rochester, etc.). La prevalencia de IBG
confirmada en nuestro estudio fue 31,3%, similar al 26,4%
del estudio de Bressan'' pero claramente superior a la de
estudios como el de Maniaci'® (9,7%).

El estudio multicéntrico de Fernandez-Lopez' compara
diferentes marcadores en 352 nifos de 1-36 meses de edad

Tabla 4 Sensibilidad, especificidad, valores predictivos y coeficientes de probabilidad (CP) en pacientes con fiebre sin foco y
sedimento de orina normal (<10 leucocitos/campo) para IBG posible o confirmada (n=61)

Sen% Een% VPP en % VPN en % CPP CPN
Leucocitos iniciales (<5.000 o >15.000) 44.4 73,8 42,1 75,6 1,69 0,75
Bandas iniciales (>1.500/mm?3) 0 100 0 70,0 1,00
Rochester 66,7 58,1 40,0 80,6 1,59 0,57
PCR inicial (>1 mg/dl) 52,9 64,3 37,5 77,1 1,48 0,73
PCR inicial (>4 mg/dl) 29,4 97,6 83,3 77,4 12,25 0,72
PCR inicial (>10 mg/dl) 0 100 0 71,2 1,00
PCT inicial (>0,26 ng/ml)? 50,0 57,9 27,3 78,6 1,19 0,86
PCT inicial (>0,5ng/ml)a 33,3 84,2 40,0 80,0 2,11 0,79
PCT inicial (>1 ng/ml)a 33,3 89,5 50,0 81,0 3,17 0,75

@ Solo en periodo 2 (n=25).
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Tabla 5 Caracteristicas de los pacientes con fiebre sin foco clasificados segiin IBG (n=80)
No-IBG IBG posible o confirmada p

N 46 34
Varones: n (%) 24 (52,2) 24 (70,6) 0,097
Edad (dias) 37,8 (23,6) 46,8 (25,9) 0,061
Estancia (dias) 4,76 (2,39) 6,12 (1.95) 0,022
Fiebre <24 h: n (%) 45 (97,8) 31 (91,2) 0,177
Leucocitos/mm’ 8.877 (4.979) 12.496 (7.328) 0,047
Bandas/ mm? 28 (95) 87 (168) 0,031
PCR inicial (mg/dl) 1,02 (1,45) 3,69 (4,25) <0,005
PCR mdxima (mg/dl) 1,24 (1,63) 3,97 (4,18) <0,005
PCT inicial (ng/ml)? 0,39 (0,46) 2,54 (5,66) 0,031
PCT mdxima (ng/ml)° 1,09 (2,69) 4,74 (13,52) 0,094
Sedimento patoldgico n (%) 2 (4,4) 16 (47,1) <0,005
Bajo riesgo Rochester n (%) 26 (56,5) 6 (17,6) <0,005
N.° de analiticas n (%)

1 23 (50,0) 22 (58,8)

2 17 (37,0) 8 (23,5)

>2 6 (13,0) 6 (17,6)
Antibioticoterapia n (%) 27 (60,0) 34 (97,1) <0,005
Antibiético adecuado n (%) 19 (41,3) 34 (100) <0,005
ITU posible o confirmada n (%) 0 32 (94,1) <0,005
IBG confirmada n (%) 0 27 (79,4) <0,005

Valores de edad, estancia, leucocitos, bandas, PCR y PCT expresados como media (DE).

@ Total de 35 pacientes.

b Total de 39 pacientes: en 4 pacientes no se disponia de PCT inicial.

con FSF en urgencias y concluye que el mejor marcador es
la PCT con un punto de corte de 0,53 ng/ml (S=65,5%; E=
94,3%). En nuestro estudio, un punto de corte similar (PCT
0,5ng/ml) solo obtuvo una S del 41,7%, y una E del 78,4%.

En cuanto a la PCR, observamos que con un punto de
corte de 1mg/dl se alcanza una S del 70% y un VPN del
75% (superior a lo que obtuvimos con la PCT), aunque el
VPP y la E fueron bajos (75 y 58,1% respectivamente). De
hecho, de los 12 pacientes ingresados con FSF, SO normal y
PCR <1mg/dl, solo uno tuvo una IBG (ITU), con una PCT ini-
cial de 0,18 ng/ml. De los 24 pacientes con FSF y SO normal
no hubo ninguin caso de IBG posible o confirmada que tuviera
PCR<1mg/dly PCT>0,5ng/ml.

Analizando el lab-socre propuesto por Galetto-Lacour
et al. en 2008, hemos obtenido valores similares a los publi-
cados por Bressan'' con S=45,7% y E=93,9% para un punto
de corte de 3, por lo que tampoco este score parece ofrecer
ventajas claras sobre la PCR de forma aislada.

En el metaanalisis publicado en 2010° se concluye que la
principal virtud de la PCT es descartar la presencia de IBG.
Por lo tanto, esperariamos encontrar o un menor nimero de
ingresos o un mayor porcentaje de pacientes con diagnds-
tico final de IBG en el periodo en el que se dispuso de PCT.
El hecho de que esto no suceda en nuestro estudio podria
atribuirse a un nimero insuficiente de pacientes para alcan-
zar significacion estadistica o a la falta de confianza en este
marcador de los pediatras que indicaron el ingreso: 19 de
los 87 pacientes ingresados durante el periodo 2 tenian FSF,
SO normal y valores de PCT <0,5ng/ml.

En los Ultimos afos se han publicado multiples estudios
en los que se determinan puntos de corte optimos de la PCT
para el diagnostico de IBG, diferenciacion entre enfermedad

virica y bacteriana y diferenciacion entre infeccion bacte-
riana invasiva y no invasiva (pielonefritis vs. cistitis'>'¢).
Estos puntos de corte oscilan entre 0,12ng/ml y 1ng/ml.
Esta variabilidad puede contribuir en parte a la baja con-
fianza absoluta en este marcador.

Buendia'/, a través del disefio de un modelo econémico
de costo-efectividad estructurado, utilizando la técnica de
analisis de decisiones, compara la PCT, la PCRy los criterios
de Rochester para el diagnostico de IBG en el lactante menor
de 3 meses y demuestra el mayor coste que implica la PCT.
En nuestro estudio objetivamos un coste analitico 3 veces
superior en el periodo en el que se solicitdo PCT en compa-
racion con el primer periodo. Dado que en ambos periodos
no hay diferencias en el porcentaje de pacientes ingresados
con diagnostico final de IBG y que el porcentaje de pacien-
tes con antibiotico adecuado es similar, no parece que en
nuestro caso el uso de la PCT haya supuesto tampoco un
ahorro.

Nuestros hallazgos también coinciden con los resultados
de otros estudios que valoran el efecto del uso de la PCT:
Lacroix'® en el estudio prospectivo comparando el lab-score
con los marcadores tradicionales (PCR, leucocitos y bandas)
no encuentra diferencias en la prescripcion de antibidticos
o ingreso hospitalario.

El temor a que al ir ahadiendo marcadores (sin retirar los
antiguos) pueda condicionar un nimero superior de ingresos
y tratamientos antibioticos por hallarse elevado solo uno de
los parametros (es decir, ingresar pacientes por PCT elevada
exclusivamente) no se confirmé en nuestro estudio: en el
periodo 1 ingresaron 13 pacientes con FSF y bajo riesgo de
IBG segun los criterios de Rochester y 18 en el periodo 2
(11,9 vs. 16,2%; p=0,36). El nimero de pacientes con FSF,
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Figura 1 Curvas ROC para la valoracion de IBG posible o con-

firmada de nimero de leucocitos, niUmero de bandas, PCR, PCT,
PCR+PCT y lab-score.

bajo riesgo segln criterios de Rochester y PCR inferior a
1mg/dl fue similar en ambos periodos (9 y 10 pacientes,
respectivamente).

Las debilidades de nuestro estudio son su naturaleza
retrospectiva, el reducido nimero de pacientes con FSF y
el hecho de que pacientes considerados como no IBG reci-
bieran tratamiento antibidtico, sin poder garantizar en estos
casos que no tuvieran IBG.

A pesar de la menor calidad cientifica de los estudios
retrospectivos, consideramos que el evaluar y compartir
los resultados de introducir nuevas herramientas diagnos-
ticas en la practica habitual es imprescindible para una
buena practica clinica.

En resumen, en nuestro centro el empleo de la PCT en
el manejo del lactante febril menor de 3 meses hospitali-
zado no resulto en una disminucion del uso de antibioticos,
nimero de analiticas ni estancia hospitalaria. Tampoco
parece haber mejorado la seleccion de los pacientes que
son ingresados (% IBG similar en el periodo en que se utilizd
la PCT de forma rutinaria y en el periodo sin PCT) aunque
este dato deberia ser confirmado en un estudio prospectivo

que asignara de forma aleatoria la realizacion/no realiza-
cion de PCT vy valorara si hay diferencias en el porcentaje
de pacientes que ingresan.

Los biomarcadores nos proporcionan una informacion
adicional a la valoracion clinica, pero también pueden supo-
ner un coste ahadido significativo, no solo por el coste
de la misma prueba sino porque puede inducir a realizar
tratamientos o ingresos. En el caso del lactante febril hos-
pitalizado menor de 3 meses, en el que la ITU es el principal
diagnostico de IBG, la introduccion de la PCT no parece
haber tenido un impacto clinico significativo en nuestro cen-
tro.
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