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Resumen

Introduccion y objetivo: En los dltimos afios ha tratado de defi-
nirse la utilidad de los diferentes pardmetros analiticos infla-
matorios en el diagnéstico de la apendicitis aguda. El objetivo
de este estudio es determinar el valor de la procalcitonina
(PCT) en el diagnéstico precoz de esta entidad, comparandolo
con los marcadores analiticos tradicionalmente solicitados en
pacientes con dolor abdominal agudo (leucocitos/proteina C
reactiva).

Meétodo: Estudio prospectivo analitico, durante el periodo
comprendido entre julio y diciembre de 2011. Se incluyeron
menores de 16 afios con dolor abdominal y sospecha clinica de
apendicitis. Se procedi6 al estudio de las variables analiticas
(leucocitos, proteina C reactiva [PCR], PCT) y la elaboracién de
una curva ROC para los pardmetros de laboratorio evaluados.

Resultados: Se incluyeron 105 pacientes con una media de
edad de 10,2 afios (£3,3). El diagnéstico de apendicitis se con-
firmé por histologfa en el 39% (41/105), clasificandose el
42,5% como apendicitis perforada y el 11,5% como gangrena-
da. La cifra media de leucocitos fue significativamente mayor
en el grupo con apendicitis (15,143/plL frente a 10,723/uL; p
<0,001), al igual que el valor de la mediana de PCT (1,4 ug/L
[rango: 0,7-6,1] frente a 0,6 pg/L [rango: 0,5-1,8]; p <0,05). El
area bajo la curva ROC para la cifra de leucocitos fue de 0,76;
los valores obtenidos para la PCR (0,63) y la PCT (0,6) fueron
inferiores. La mayorfa de los pacientes (94/105), asi como los
diagnosticados de apendicitis (31/41), mostraron valores de
PCT normales. No obstante, el diagnéstico de apendicitis se
confirmé en todos los que presentaron un aumento de la PCT,
excepto en 2. Todas las apendicitis gangrenadas presentaron
una elevacion de la PCT.

Conclusiones: La PCT no es un buen marcador precoz de
apendicitis. No obstante, su elevacién actia como factor pre-
dictivo en el diagnéstico de apendicitis y su grado de evolu-
cion.
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Abstract

Title: Usefulness of procalcitonin in early diagnosis of acute
appendicitis

Introduction and objective: Recent studies have tried to de-
fine the usefulness of different inflammatory laboratory para-
meters in the diagnosis of acute appendicitis. The objective of
this study is to determine the value of procalcitonin (PCT) in the
early diagnosis of this entity, compared with traditional labora-
tory markers in patients with acute abdominal pain (WBC/CRP).

Methods: Prospective analytical study. Period: July to De-
cember 2011. Inclusion of children under 16 years with abdo-
minal pain and clinical suspicion of appendicitis. Analytical
analysis (leukocytes, CRP, PCT) and development of a ROC curve
for laboratory parameters evaluated.

Results: We included 105 patients with a mean age 10.2
years (+ 3.3). The diagnosis of appendicitis was confirmed by
histology in 39% (41/105), 42.5% of them were classified as
perforated appendicitis and 11.5% as gangrenous. The average
number of leukocytes was significantly higher in the group with
appendicitis (15.143/uL vs 10.723/uL; p <0.001), like the medi-
an value of PCT (1.4 pg/L [0.7 to 6.1] vs 0.6 pg/L [0.5 to 1.8];
p <0.05). The area under the ROC curve for leukocyte count was
0.76; the values obtained for the PCR (0.63) and PCT (0.6) were
lower. The majority of patients (94/105) and those diagnosed
of appendicitis (31/41) showed normal PCT values. The diagno-
sis of appendicitis was confirmed in those with increased PCT,
but 2. All patients with gangrenous appendicitis had elevation
of PCT.

Conclusions: PCT is not a good early marker of appendicitis.
However, his elevation acts as a predictor for the diagnosis of
appendicitis and its degree of evolution.
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Introduccion

La apendicitis aguda es la causa méas frecuente de abdomen
agudo quirdrgico en la infancia. La historia clinica y la explora-
cion fisica constituyen las herramientas fundamentales para su
diagnéstico’.

En los dltimos afios se ha tratado de definir el papel de las
pruebas complementarias con el objeto no sélo de establecer
un diagndstico precoz, sino también de evitar intervenciones
quirdrgicas innecesarias.

En 1986, Alvarado? publicé un score validado como herra-
mienta de ayuda para el diagndstico de apendicitis aguda.
Varios afios mas tarde, Samuel® obtuvo un score de caracteris-
ticas practicamente idénticas, validado en la poblacién pedia-
trica (score PAS).

Los marcadores analiticos tradicionalmente solicitados en
los pacientes con sospecha de apendicitis han sido los leuco-
citos en sangre periférica y la proteina C reactiva (PCR). Algu-
nos estudios recientes han intentado establecer el valor de la
procalcitonina (PCT), pardmetro con utilidad demostrada en el
diagnéstico precoz de la enfermedad bacteriana grave®, tam-
bién como marcador de diagndstico precoz de la apendicitis
aguda®®,

Como objetivo principal, pretendemos determinar el valor de
la PCT en el diagnéstico de la apendicitis aguda en nuestra
serie, comparandolo con los marcadores analiticos habitual-
mente evaluados (leucocitos/PCR).

Métodos

Se disefié un estudio prospectivo y analitico, en el que se in-
cluyeron pacientes que, durante un periodo de 6 meses (entre
julio y diciembre de 2011), consultaban por dolor abdominal y
en los que, tras una valoracién inicial por parte del pediatra, se
establecia la sospecha clinica de apendicitis aguda. Se consi-
deraron como criterios de exclusion el hecho de haber recibido
tratamiento antibidtico los 10 dias previos a la consulta y/o
presentar una patologfa de base inflamatoria conacida. Se ob-
tuvo el consentimiento informado de todos ellos.

Se recogieron variables demogréficas, clinicas (tiempo de
evolucién, localizacion del dolor, sintomas acompafiantes y sig-
nos), analiticas (leucocitos, neutréfilos, PCR, PCT) y anatomo-
patolégicas (histologia del apéndice). Se calculd la puntuacion
del score PAS (tabla 1) para cada uno de los pacientes.

La medicién de la PCT en nuestro centro se realiza mediante
LUMItest (medicién cuantitativa inmunoluminométrica), y se
consideraron valores patolégicos los superiores a 0,5 ug/L.

La indicacion final de intervencion quirdrgica quedaba a jui-
cio del cirujano, el cual era ciego para el resultado de la PCT.

El diagnéstico definitivo de apendicitis aguda quedaba de-
terminado por la confirmacién histopatolégica del apéndice

Score PAS

Anorexia 1

Nauseas/vomitos 1

Fiebre 1

Leucocitosis 1

Neutrofilia 1

Dolor en la fosa iliaca derecha 2

Migracion del dolor 1

Signos de irritacion peritoneal 2

Clasificacion de los pacientes en funcion
de los hallazgos histologicos de la pieza quirargica
apendicular

Grupo Anatomia patoldgica

1 Normal (no apendicitis)

2 Hiperplasia folicular reactiva

3 Apendicitis aguda (mucosa intacta/infiltracion
de células inflamatorias)

4 Perforacion (macro/microscdpica) o perforacion mucosa
e infiltrado transmural de células inflamatorias

5 Apendicitis aguda necrosante

extirpado. El grado de evolucién de la apendicitis se definié en
funcion del informe anatomopatoldgico obtenido, siguiendo la
clasificacion aceptada en la bibliografia por otros autores’ (ta-
bla 2).

Se determind la sensibilidad, la especificidad y los valores
predictivos positivo (VPP) y negativo (VPN) sobre nuestra mues-
tra para cada uno de los pardmetros de laboratorio evaluados;
igualmente, se calcul6 el &rea bajo la curva para cada uno de
ellos (curva ROC).

Finalmente, se propuso la elaboracién de un modelo predic-
tivo en el que, ademas de tener en cuenta la puntuacién obte-
nida en el score PAS, se afiadiera el valor de la PCT.

El andlisis estadistico se realizé mediante el programa infor-
matico SPSS 16.0. Los resultados obtenidos se expresan en for-
ma de media y desviacién estandar, salvo en las medidas con
gran dispersion, que se expresan mediante la mediana. Las va-
riables cualitativas han sido analizadas mediante el test de la 2
y las cuantitativas con la prueba de la U de Mann-Whitney. Se
considerd la significacion estadistica superior al 95% (p <0,05).

Resultados

Se incluyeron 105 pacientes menores de 16 afios con dolor ab-
dominal y sospecha clinica inicial de apendicitis aguda, con
una media de edad de 10,2 afios (+ 3,3) y predominio del sexo
masculino (56%).
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Analisis comparativo entre grupos de las variables clinicas evaluadas

Apendicitis aguda (n=41) Sin apendicitis (n= 64) p
Tiempo de evolucién (h) 192+74 194+92 0,67
Figbre 11(26,8%) 15(23,4%) 0,69
Néuseas/vémitos 27 (65,8%) 29 (45,3%) 0,052
Diarrea 5(12,2%) 6(9,4%) 0,64
Dolor en la fosa iliaca derecha 41 (100%) 59 (92%) 0,063
Migracion dolor 20 (48,7%) 21(32,8%) 0,10
Irritacién peritoneal 26 (63,4%) 20(31,2%) <0,01

Valores analiticos comparativos entre el grupo diagnosticado de apendicitis aguda y el resto de pacientes

Apendicitis aguda (n=41) Sin apendicitis (n= 64) p
Leucocitos (total/pL) 15.143 + 4.860 10.723 £ 3.430 <0,01
PCR (>0,5 mg/dL) 2,5(1,1-5,1) 1,35(0,8-3,6) <0,05
PCT (0,5 p/L) 1,4(0,7-6,1) 0,6 (0,5-1,8) <0,05

PCR: proteina C reactiva; PCT: procalcitonina. Leucocitos: media + desviacion estdndar; PCR y PCT: mediana/p25-p75.

Valores de sensibilidad, especificidad, VPP y VPN de los parametros analiticos estudiados

Sensibilidad (%) Especificidad (%) VPP (%) VPN (%)
Leucocitos (>13.000/pL) 875 72,2 66 86
PCR (>0,5 mg/dL) 50 55 44 60
PCT (0,5 pg/L) 25 72 85 66

La mediana del tiempo de evolucién de la sintomatologia
hasta la consulta médica fue de 12 horas. El 25% de los pa-
cientes habian presentado fiebre, con una temperatura maxi-
ma media de 38,5 °C (x0,4). El sintoma acompafiante mas fre-
cuentemente asociado fueron las nduseas (65%). No se
encontraron diferencias estadisticamente significativas res-
pecto a las variables clinicas entre el grupo con apendicitis
confirmada y el resto de la muestra, salvo para los signos de
irritacion peritoneal en la exploracion fisica inicial, que fueron
mas frecuentes en el grupo con apendicitis aguda (tabla 3).

En el 39% de los nifios (41/105) se confirmé el diagndstico
de apendicitis aguda. Un 41,5% (17/41) de ellos fueron clasifi-
cados como apendicitis perforada segun la clasificacién refle-
jada en la metodologia’, y hasta un 11,5% (5/41) se encontraba
en fase gangrenada. La mayoria de los pacientes restantes,
con un diagnéstico diferente de apendicitis, fueron cataloga-
dos de dolor abdominal inespecifico (55/64).

Se solicité una analitica sanguinea a la totalidad de la mues-
tra, encontrandose cifras significativamente superiores para
cada uno de los pardmetros analiticos evaluados en el grupo
con diagndstico confirmado de apendicitis (tabla 4).

PCR: proteina C reactiva; PCT: procalcitonina; VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo positivo.

E188,5% (93/105) del total de la muestra, asi como el 75,6%
(31/41) de los pacientes con diagnéstico final de apendicitis
aguda, mostraron cifras de PCT dentro de la normalidad.

Todos los pacientes con una elevacion significativa de la PCT
fueron diagnosticados de apendicitis aguda histolégicamente
confirmada, excepto 2 (p <0,05). Igualmente, todos aquellos
con un informe histolégico de apendicitis gangrenada (7/41)
presentaron valores patolégicos de PCT (p <0,05).

En la tabla 5 se detallan los niveles de sensibilidad, especi-
ficidad y valores predictivos de cada uno de estos marcadores
analiticos. El riesgo de padecer apendicitis no se asocia a la
cifra total de leucocitos en sangre, con un drea bajo la curva de
0,76 (intervalo de confianza [IC] del 95%: 0,66-0,86). El rea
bajo la curva para la PCR y PCT fue de 0,63 (IC del 95%: 0,51-
0,74) y 0,60 (IC del 95%: 0,49-0,72), respectivamente.

La media de puntuacién obtenida en el score PAS fue de 5,8
(£1,9), y el punto de corte con mejor relacién entre sensibilidad
y especificidad para el diagnéstico de apendicitis aguda fue
una puntuacion de 6 (sensibilidad 85%, especificidad 61%,
VPP 59%, VPN 89%). El &rea bajo la curva obtenida para este
score es de 0,78 (IC del 95%: 0,70-0,87). Ninguno de los pa-

e228



Acta Pediatr Esp. 2014; 72(7): e226-6230

e229

1,0
§ 0,8
E 0,6
S 0,4
wn
0,2
0.0 00 02 04 06 08 10
Especificidad
---Leucocitos — Score
PCR (mg/dL) PCT (ug/L)

Figura 1. Curva ROC de los pardmetros analiticos evaluados

cientes con un score <5 fue diagnosticado de apendicitis agu-
da. No obstante, hasta un 21,5% de los pacientes con un score
PAS >6 recibieron un diagnéstico final diferente al de apendi-
citis.

Con el modelo predictivo elaborado, en el que se afiade el
valor de PCT a la puntuacién obtenida en el scare PAS, mejora-
rian la especificidad (84%) y el VPP (70%), pero a cambio se
perderian la sensibilidad (54%)y el VPN (71%).

Discusion

Algunos estudios anteriores han tratado de establecer la utilidad
de la PCT en el diagnéstico de apendicitis aguda en la poblacién
pediatrica. Hasta el momento, todos ellos coincidian en la baja
rentabilidad de este marcador biolégico para un diagnéstico pre-
coz; no se encontraron diferencias significativas en los valores

de PCT entre el grupo diagnosticado de apendicitis frente al res-
to de pacientes con dolor abdominal agudo®S.

Pero una reciente publicacion del grupo de Chandel et al 2
concluye que este marcador podria resultar de utilidad. En una
muestra de 28 pacientes sometidos a cirugia, la mayoria de los
que obtuvieron un diagndstico histoldgico de apendicitis pre-
sentaba cifras de PCT >0,5 pg/L.

En nuestro caso, la mayorfa de los pacientes con diagnéstico
de apendicitis presentd cifras de PCT dentro de los limites nor-
males. No obstante, todos los pacientes en los que la PCT se
elevé por encima del limite establecido tuvieron apendicitis
histolégicamente confirmada, excepto 2. Ademas, y en conso-
nancia con otros estudios anteriores®’, la PCT se elevd en to-
dos los pacientes con apendicitis gangrenada, actuando como
marcador predictivo de apendicitis evolucionada.

El grupo con apendicitis presenté cifras significativamente
mayores para cada uno de los parametros analiticos evalua-
dos. Aunque a priorila leucocitosis parece ser el marcador que
mas se asocia al riesgo de padecer apendicitis, con un area

bajo la curva mayor, los resultados obtenidos sobre nuestra
pablacién no alcanzaron la significacion estadistica.

En consonancia con lo publicado por Samuel?, el punto de cor-
te 6ptimo del score PAS en nuestra serie para el diagndstico de
apendicitis es una puntuacion de 6. Pero es importante resefiar
algunas diferencias en relacion con los resultados publicados
por este autor. En nuestro caso, la aplicacion del score obtiene
valores de especificidad (61%) y VPP (59%) inferiores. Utilizando
como Unico marcador el score, no se hubiesen seleccionado co-
rrectamente los pacientes susceptibles de recibir cirugfa, pues
hasta 25 nifios habrian sido sometidos a un procedimiento inne-
cesario. No obstante, debemos tener en cuenta que la poblacion
sobre la que este score fue validado por Samuel mostraba una
prevalencia mayor de apendicitis aguda (el 63 frente al 39%). A
pesar de ello, el score no deja de ser una herramienta (til, pues
unas puntuaciones inferiores a 5 descartan con bastante fiabili-
dad el diagnéstico de apendicitis.

Con el modelo predictivo elaborado (score PAS + PCT) conse-
guiriamos aumentar la especificidad del score hasta un 84%,
mejorando su utilidad para la clasificacion de pacientes suscep-
tibles de cirugia. Ademas, esta unién permitirfa disminuir proba-
blemente el nimero de ecografias solicitadas, puesto que unos
valores de PCT >0,5 pg/L y unas puntuaciones PAS >6 predicen
con una fiabilidad bastante elevada la necesidad de interven-
cion. No obstante, debemos recordar que en la mayoria de los
nifios con apendicitis los valores de PCT no se ven alterados.

Como limitaciones del estudio, cabe sefialar que no se trata
de un ensayo multicéntrico, asi como la ausencia de un segui-
miento posterior de los pacientes que no fueron intervenidos
quirdrgicamente.

Conclusiones

La PCT no es un buen marcador precoz de apendicitis aguda.
No obstante, su elevacion actda como factor de prediccion pa-
ra el diagndstico de esta entidad y su grado de evolucién.

La aplicacion del score PAS puede resultar til en la valora-
cién inicial de los pacientes con sospecha clinica de apendicitis
aguda, aunque la indicacién de cirugia no puede establecerse
basandose Gnicamente en la puntuacion obtenida. [l
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