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RESUMEN

Objetivo: Determinar la utilidad del indice neutrdfilos/linfocitos como predictor de
apendicitis aguda complicada en pacientes pediatricos del Hospital Carlos Monge

Medrano de Juliaca, durante los afios 2018 — 2019.

Metodologia: Se desarroll6 una investigacion no experimental, descriptiva,
retrospectiva, transversal con evaluaciéon de prueba diagndstica. Se incluyeron 166
historias clinicas de nifios con diagndstico de apendicitis aguda que cumplieron con
los criterios de seleccion. Se calculdé chi cuadrado y t de student, ademas,
sensibilidad, especificidad, VPP, VPN y area bajo la curva (ROC) del punto de corte
ideal en SPPS.

Resultados: Se determind que la edad media de las pacientes fue 9.35 + 2.56
afios, con predominio del sexo masculino (54%). Con respecto al estadio de la
enfermedad 59.04% eran apendicitis perforadas, 20.48 gangrenadas. El recuento
de leucocitos, neutréfilos e INL fueron mayores en el grupo de pacientes con AA
complicada (16444.9 £ 5428.7; 14396.1 + 5009.8; 12.36 + 5.02 vs 12765.8 + 5449.7;
10143.1 +5042.0; 5.73 = 3.83) (p<0.05). El area bajo la curva ROC del INL fue 0.89;
IC95% 0.816-0.964; como punto de corte ideal para apendicitis aguda complicada
en 8.05; con S: 84.1%; E: 88.2%; VPP: 96% y VPN: 58%.

Conclusiones: Se determind que el INL es predictor de apendicitis aguda
complicada y que un valor mayor o igual a 8.05 tiene una adecuada sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo para la

enfermedad.

Palabras clave: INL, valor predictivo, apendicitis complicada, nifios.



ABSTRACT

Objective: To determine the usefulness of the neutrophil/lymphocyte index as a
predictor of complicated appendicitis in pediatric patients at the Carlos Monge

Medrano Hospital in Juliaca, during the years 2018 - 2019.

Methodology: A non-experimental, descriptive, retrospective, cross-sectional
investigation was carried out with evaluation of a diagnostic test. 166 medical
records of children diagnosed with acute appendicitis who met the selection criteria
were included. Chi-square and Student's t-test were calculated, in addition,
sensitivity, specificity, VPP, VPN and area under the curve (ROC) of the ideal cut-
off point in SPPS.

Results: It was determined that the mean age of the patients was 9.35 £ 2.56 years,
with a predominance of males (54%). Regarding the stage of the disease, 59.04%
were perforated appendicitis, 20.48 were gangrenous. The leukocyte, neutrophil
and INL count were higher in the group of patients with complicated AA (16444.9 +
5428.7; 14396.1 + 5009.8; 12.36 £ 5.02 vs 12765.8 + 5449.7; 10143.1 + 5042.0;
5.73 £ 3.83). The area under the ROC curve of the INL was 0.89; 95% CI 0.816-
0.964; as an ideal cut-off point for complicated acute appendicitis at 8.05; with S:
84.1%; E: 88.2%; PPV: 96% and NPV: 58%.

Conclusions: It was determined that the INL is a predictor of complicated acute
appendicitis and that a value greater than or equal to 8.05 has an adequate
sensitivity, specificity, positive predictive value and negative predictive value for the

disease.

Keywords: INL, predictive value, complicated appendicitis, children.



INTRODUCCION

La apendicitis aguda (AA), representa la emergencia quirargica de la region
abdominal mas comun en la edad pediatrica (1). A pesar de ser una patologia
comun, a veces puede resultar dificil distinguirla de otros padecimientos. Se estima
gue tiene una incidencia aproximada de 86 casos por cada 100000 nifios, sin
embargo, este numero va en aumento conforme aumenta la edad, siendo el pico
maximo durante la adolescencia (2). El riesgo global de padecer apendicitis en la

poblacion pediatrica es de 8.6% para los hombres y 6.7% para las mujeres (2,3).

El diagndstico se sospecha de acuerdo a las manifestaciones clinicas, los hallazgos
de laboratorio, los sistemas de puntuacion y las imagenes (4), sin embargo, a veces
es dificil diagnosticar una apendicitis aguda en forma temprana. Este retraso en el
diagnoéstico genera una demora en el tratamiento lo cual puede influir en el
desarrollo de complicaciones como: aumento de la tasa de perforacion apendicular
(34-75%), infeccion de la herida operatoria (0-11%), absceso pélvico (1-5%) y
adherencias intrabdominales tardias (4-6), lo cual se relaciona con el aumento de

los dias de estancia hospitalaria (7).

En las ultimas décadas se han intentado varias técnicas diagnésticas de laboratorio
gue ayuden a disminuir la cifra de falsos positivos, entre este grupo se incluyen los
marcadores de inflamacién en sangre periférica como el nimero total de leucocitos,
proteina C reactiva y también, mediante imagenes diagndsticas como la
ultrasonografia y la tomografia axial computarizada, con sensibilidad y
especificidad variables, reportadas en diferentes estudios (6-8).

Actualmente, todavia no existe un método preciso para establecer el diagndstico
de apendicitis aguda, especialmente en la etapa inicial. Existen varios sistemas de
puntuacion utilizados para diagnosticar una apendicitis aguda, que incluyen: el
Pediatric Appendicitis Score (PAS) y la Escala de Alvarado (9), sin embargo, las
escalas de puntuacién tienen varios contratiempos, como que el puntaje
generalmente es menor en los niflos porque el paciente no coopera o los nifios son

demasiado pequefios para expresar con precision sus quejas (10).



Muchos estudios han evaluado el uso de biomarcadores para establecer un
diagnéstico temprano de apendicitis aguda, como el recuento de leucocitos,
neutroéfilos o el indice de neutréfilos/linfocitos (INL). Se ha demostrado que el INL
tiene una alta precision para diagnosticar apendicitis aguda, sin embargo, la
mayoria de los estudios se realizaron en sujetos adultos y mostraron diferentes
valores de corte de INL (11,12).

Prasetya D, et al. 2019. Indonesia. Se evalu6 la precision del INL para el
diagnéstico y discriminacion de AA complicada en nifios. Se incluyeron 121
pacientes con apendicitis y 49 nifilos con invaginacion intestinal como controles que
ingresaron al hospital del 2013 al 2017. Los neutréfilos e INL tuvieron valores
significativamente mas elevados en el grupo de AA (76.2 + 14.4% vs 62.4 + 15.9%,
p =<0,0001;y 8.5 +6.5vs 3.4+ 2.8, p=<0,0001, respectivamente), mientras que
el recuento de globulos blancos, neutréfilos e INL fueron significativamente
mayores en la AA complicada que en la no complicada (15.8 + 6.5 frente a 12.6
6.3 x 103 / pL, p = 0.008; 82.6 + 8.4 frente a 69.1 £ 16.2%, p = <0,0001; y 11.3 +
6.9 frente a 5.3 + 4.6, p = <0,0001, respectivamente). La sensibilidad (S),
especificidad (E), valor predictivo positivo (VPP), valor predictivo negativo (VPN),
area bajo la curva de caracteristica operativa del receptor (ROC) y punto de corte
de INL para el diagnostico de apendicitis aguda fueron 83,5%, 57,7%, 81,4%,
61,2%, 0,764 y 2,87, respectivamente; mientras que la sensibilidad, especificidad,
VPP, VPN, area bajo la curva ROC y punto de corte del INL para diferenciar
apendicitis complicada y no complicada fueron 84,6%, 56,5%, 35,5%, 92,9%, 0,790
y 6,59, respectivamente (13).

Delgado D, et al. 2019. Espafia. Se hizo un estudio observacional retrospectivo en
pacientes entre 5 y 16 afios intervenidos de apendicitis aguda durante los afos
2017 y 2018, en donde fueron incluidos 398 pacientes (342 con apendicitis no
complicada y 56 con apendicitis complicada), con una edad media de 10.5 + 2.9
afnos. El INL presentd un area bajo la curva (AUC) de 0.78, significativamente
superior a la determinacion de leucocitos (AUC 0.71; p=0.002) y de neutrofilos (AUC
0.74; p=0.009). No se presentaron diferencias al compararlo con la determinacion
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de la proteina C reactiva (AUC 0.79; p=0.598). Se estimé el punto de corte de INL
>8.75 con una sensibilidad del 75.1% y especificidad del 72.3%. Concluyendo que
el INL se puede utilizar como una herramienta util que predice el desarrollo de
peritonitis en pacientes con apendicitis aguda, y podria ser considerada como un

reemplazo de otros modelos de mayor costo como la proteina C reactiva (14).

Celik B, et al. 2019. Turquia. La finalidad de la investigacion fue valorar la utilidad
clinica de los parametros hematoldgicos basales medidos al ingreso como
coadyuvantes en la identificacion de apendicitis complicada y no complicada en
nifios. Se investigaron retrospectivamente los registros de un total de 334 pacientes
pediatricos que fueron sometidos a cirugia por apendicitis aguda entre 2015y 2016.
Los pacientes fueron clasificados como apendicitis complicada o no complicada
segun los informes histopatolégicos. Se determiné AA complicada en 36 (10,8%)
pacientes. El recuento de leucocitos (p<.001), el porcentaje de neutrofilos (p<.001),
INL (p<.001) e indice de plaquetas-linfocitos (IPL) (p=.004) fueron mas altos en el
grupo de apendicitis complicada que en la no complicada. El analisis de las curvas
de ROC arroj6 valores de corte de 14,870 célulasimm3 para leucocitos (AUC:
0,675; sensibilidad: 86,1%; especificidad: 41,6%), 10,4 para INL (AUC: 0,717,
sensibilidad: 61,1%; especificidad: 73,2%) y 284 para IPL (AUC: 0,647; sensibilidad:
42%; especificidad: 86%) como predictivos de apendicitis aguda complicada (15).

Begic S, et al. 2018. En este estudio se analizd el posible uso del INL en el
diagnéstico y prediccion de complicaciones de AA en nifios. Se incluyeron 170
pacientes con AA menores de 15 afios, que se dividieron en los siguientes grupos:
Grupo 1 - pacientes con AA no operados y Grupo 2 - pacientes sometidos a
apendicectomia. Con base en los grados patolégicos de AA, el Grupo 2 se
subdividié en: Grupo A - flemonico, Grupo B - gangrenoso y Grupo C - AA perforado.
En el Grupo 2, el INL fue significativamente mayor que en el Grupo 1 (5,5 [1,9-9,9]
frente a 2,3 [1,2-3,7]; p <0,001). Se encontré una diferencia significativa en el INL
entre el Grupo C y el Grupo A (p <0,001), asi como entre el Grupo B y el Grupo A
(p = 0,001). El valor de corte 6ptimo determinado de INL en la diferenciacion del

Grupo 1 frente al Grupo 2 fue = 3,48 (p <0,001). Al diferenciar el Grupo A del Grupo



C, el valor de corte 6ptimo de INL fue = 5,61 (p <0,001). Ademas, el valor de corte
optimo de INL para diferenciar el Grupo A del Grupo B fue =2 5,45 (p = 0,001) (16).

Yilmaz B, et al. 2017. Turquia. Llevaron a cabo un estudio retrospectivo, donde se
examino pacientes <18 afios con apendicectomias realizadas en el 2012 y 2013.
Se dividieron en 2 grupos de apendicitis aguda (AA) y no apendicitis (NA), segun
los informes patolégicos. Un total de 658 sujetos fueron incluidos en el estudio y
628 de ellos conformaban el grupo AA. No se observo diferencias en edad y género
entre ambos grupos (p=0.872 y 0.182, respectivamente). El recuento de leucocitos
(p=0.012), el recuento de neutrofilos (p<0.001), el recuento de linfocitos (p<0.001)
y el INL (p=0.008) fueron diferentes entre los 2 grupos. Los resultados del area bajo
la curva (AUC), segun el analisis de la curva ROC, fueron los siguientes: 0.669 para
el recuento de leucocitos, 0.675 para el recuento de neutréfilos, 0.300 para el
recuento de linfocitos y 0.694 para el recuento INL. Con un valor de corte de 3.5, la
sensibilidad y especificidad fueron 84.2% y 56.7%, respectivamente. Concluye que
el indice neutrdfilos-linfocitos parece ser un buen predictor en el diagnostico de AA
en la poblacion pediatrica (17).

La apendicitis es la inflamacion aguda del apéndice cecal secundaria a la
obstruccion de su desembocadura a nivel del ciego, esta obstruccion puede ser
consecuencia de factores luminales, parietales, o extraparietales (18). El apéndice
cecal es un organo derivado del intestino medio, se identifica a partir de las 8
semanas de gestacion como una pequefia evaginacion del ciego. Alrededor del
guinto mes a medida que la gestacion progresa, se comienza a elongar adquiriendo
una forma mas alargada y tubular, segun el ciego rota en sentido medial y se fija
en el cuadrante inferior derecho del abdomen (19). Alcanza su posicién del adulto
en la pared posteromedial del ciego, aproximadamente a 2.5 cm por debajo de la
ubicacién de la valvula ileocecal. La irrigacion arterial proviene de la arteria
apendicular, rama terminal de la ileocdlica, que a su vez es rama de la arteria
mesentérica superior (20). Ademas, participa activamente en la secrecién de

inmunoglobulinas, principalmente la inmunoglobulina A (19).



La incidencia de apendicitis se considera extremadamente rara en neonatos 0.04-
0.2% y lactantes 0,38%, en comparacion con los nifios en edad preescolar 2-9%
(16). Entre las posibles causas de la obstruccién luminal que desencadena una
apendicitis se encuentran los fecalitos, la hiperplasia linfoide, resto alimentarios y

parasitos (21).

La obstruccion de la luz proximal del apéndice cecal eleva la presién intraluminal
de su porcion distal, por la acumulacién de moco. Esta obstruccion genera una
distension progresiva secundaria a la secrecion en forma continua de la mucosa
apendicular y la multiplicacion rapida de las bacterias residentes en el apéndice
cecal. Mientras va aumentando la presion en el érgano, el drenaje venoso se altera.
Los capilares y las vénulas son ocluidos mientras que la afluencia arterial continta,
lo que produce ingurgitacion y congestion vascular (22). La mucosa del apéndice
es susceptible a la alteracion de la irrigacion sanguinea, en consecuencia, su
integridad esta alterada en una etapa temprana del proceso, lo que permite la
invasion por bacterias. Al continuar la obstruccion, distension, invasion bacteriana,
y afectacion de los vasos, sobreviene la isquemia en todo el espesor del apéndice,
esta Ultima instancia, produce perforacion, generalmente en el borde
antimesentérico inmediatamente distal al punto de obstruccién (23). El tiempo
transcurrido desde el inicio de la obstruccién hasta la perforacion varia entre pocas

horas y pocos dias.

La microflora del apéndice inflamado es diferente de la que se observa en el
apéndice normal. Los patdgenos habitualmente encontrados en los cultivos
recogidos de las apendicectomias estan bien descritos en la poblaciéon adulta,
siendo las bacterias gram negativas (Pseudomona aeruginosa, Escherichia coli) y
los anaerobios (Bacteroides fragilis, Peptostreptococcus) las bacterias mas
comunes (24). Sin embargo, un estudio reciente sobre la flora bacteriana en las
apendicectomias pediatricas reporta que las bacterias mas halladas en orden de
frecuencia fueron: Escherichia coli, Streptococcus spp, Pseudomona aeruginosa,

Bacteroides fragilis, Klebsiella, Clostridium spp, Enterococcus y Citrobacter (25).



La presentacidén clasica comienza con anorexia y dolor periumbilical vago. Este
dolor es de origen visceral y corresponde al dermatoma D8-D10, que produce la
sensacion de dolor periumbilical (26). Se debe tener en cuenta que cualquier
proceso inflamatorio del intestino medio causara el mismo sintoma. Con el
transcurrir de las horas, el dolor se describe clasicamente como la migracién al
cuadrante inferior derecho. El dolor se ubica en el cuadrante inferior derecho
cuando la inflamacién apendicular provoca irritacion del peritoneo adyacente, que
tiene una potente sensacion somatica (27). Esta sensibilidad se muestra mediante
una demostracion objetiva del dolor, como hacer una mueca, moverse o flexionarse
cuando se aplica una presion suave en el cuadrante inferior derecho cerca del punto
de Mc Burney. El dolor se caracteriza por ser continuo y de intensidad progresiva,
en ocasiones se irradia a la zona lumbar derecha o hipogastrio, suele aumentar con
el movimiento dificultando la marcha, obligando al paciente a adoptar una posicion
incurvada hacia delante y a la derecha. La presencia de diarrea a menudo se
observa en apendicitis perforada o apendicitis pelviana con irritacion de recto, lo
gue puede conducir al diagndstico de gastroenteritis (28). El cuadro clinico clasico
descrito anteriormente con la progresion del dolor a la sensibilidad y la anorexia a

los vOmitos ocurre realmente en menos de la mitad de pacientes (29).

Son comunes la taquicardia y la deshidratacion leve, en grados variables. La fiebre
es frecuente generalmente de bajo grado en la apendicitis aguda no complicada, y
varia dependiendo de la evolucion de la enfermedad y de la intensidad de la
respuesta inflamatoria, sin embargo, la ausencia de fiebre no descarta el
diagndstico de apendicitis. La fiebre alta con signos peritoneales nos debe hacer
sospechar la presencia de una perforacion de la pared apendicular, mientras que
la presencia de fiebre alta y dolor en el cuadrante inferior derecho no asociada a
reaccion peritoneal, nos obliga a pensar en una patologia clinica subyacente como

la adenitis mesentérica (30).

Al momento de realizar la exploracion fisica se puede irritar el peritoneo parietal, lo
cual desencadena una reaccion de defensa voluntaria e involuntaria, otros autores

la describen como sensibilidad de rebote. Cuando se perfora la pared apendicular,



el dolor se hace intenso y difuso, ademas, aumenta el espasmo muscular de los

rectos abdominales, lo cual se conoce como rigidez abdominal (31).

Los distintos grupos de estudios en pediatria han avalado diferentes escalas de
puntuacion que estratifican el riesgo de apendicitis en nifios: Pediatric Appendicitis
Score, Alvarado score, RIPASA score, etc. Pediatric Appendicitis Score (PAS) fue
propuesta por Samuel en el afio 2002 por primera vez, estd disefiado
especificamente para nifios de 4 a 15 afios (32). Se ha observado en distintas
investigaciones que la PAS es la mas adecuada hoy en dia, ademas se destaca
por su capacidad para estratificar a los pacientes pediatricos en grupos de riesgo
(33).

PEDIATRIC APPENDICITIS SCORE
Caracteristica Puntos

Dolor en FID al toser/percutir/saltar 2

Dolor a la palpacion en FID

Migracion del dolor hacia FID

Anorexia

Nausea/vomito

Elevacion de la temperatura
Leucocitosis (=10.000/mm3)
Neutrofilia (>7.500/mm3)

Total 10
FUENTE: Pediatric appendicitis score (Journal of Pediatric Surgery).
FID: fosa iliaca derecha

Rl R R R RPN

El PAS se estratifica en riesgo bajo <3 puntos, intermedio 4-6 puntos y alto 27
puntos. Recientes revisiones sistematicas concluyen que la escala del PAS tiene
una sensibilidad de 95.7% y especificidad de 75.7% (34).

Las pruebas de laboratorio que con mayor frecuencia se utilizan para el diagnostico
de apendicitis son el recuento de leucocitos, neutrdéfilos, y la determinacién sérica
de la proteina C reactiva (PCR); sin embargo, son marcadores inflamatorios

sistémicos inespecificos y deben emplearse como apoyo al diagnéstico clinico de



apendicitis (35). La leucocitosis entre 11.000-16.000/mm3 y la neutrofilia con
desviacion izquierda es el escenario mas comun. Una leucocitosis marcada sugiere
perforacion apendicular u otro diagndstico. No obstante, un recuento normal de
leucocitos no excluye el diagnéstico de AA. Los valores de sensibilidad y
especificidad para el recuento de leucocitos y neutréfilos tienen mucha variabilidad
en la literatura internacional, se pueden observar cifras del 55-89% y del 43-66%,
respectivamente. siendo de mayor utilidad durante en las primeras 24 horas de
enfermedad (36).

El INL se define como la division entre la cantidad absoluta de neutrofilos y linfocitos
obtenidos a partir de los datos del hemograma; este método compara la aparicion
del incremento del nimero de neutréfilos y el decremento del nimero de linfocitos.
Recientemente el INL se ha postulado como un marcador inflamatorio en distintas
patologias abdominales como la enfermedad inflamatoria intestinal, apendicitis
aguda, sepsis de origen abdominal, y en diversas neoplasias como el cancer
colorrectal, gastrico y pancreatico (37). Se ha identificado que los valores normales
del INL varia entre 0.78 y 3.53, en las personas sanas y con buen estado de salud.

La radiografia simple puede mostrar la presencia de un fecalito en 5 a 15% de los
pacientes. Raras veces son Utiles para diagnosticar apendicitis aguda y no se
recomiendan a menos que se sospeche obstruccion intestinal, masa o
neumoperitoneo (38). La ecografia con compresion gradual es una técnica no
invasiva, de bajo coste, no requiere contraste y no expone a la radiaciéon ionizante
y se recomienda como prueba de imagen de primera elecciébn en nifios con
sospecha de apendicitis. El rendimiento de la ecografia para diferenciar apendicitis

aguda en nifios, tiene una sensibilidad de 94.7% y especificidad de 84.4% (39).

La tomografia computarizada (TC) es superior a la ecografia, tiene sensibilidad y
especificidad superior al 89.9% para el diagnostico de apendicitis en nifios, sin
embargo, no esta exento de riesgos y tiene limitaciones de uso en este grupo etario,
ya que la exposicion a radiacion ionizante se asocia con un aumento del riesgo de
cancer, el uso de contraste, que puede causar reacciones de hipersensibilidad,

toxicidad y fallo renal y el coste econdmico elevado. Se indica como segunda opcion
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en aquellos casos no concluyentes en la ecografia (40). La resonancia magnética
(RM) es muy precisa para el diagnostico de apendicitis en nifios, tiene una
sensibilidad del 96.7% y una especificidad del 97.7%. No requiere ningun tipo de
contraste y hay ausencia de radiacion ionizante, sin embargo, tiene un alto costo y

el paciente pasa mayor tiempo en el escaner (41).

El tratamiento es la apendicectomia urgente, mediante cirugia abierta o
laparoscopica. Ademas, se inicia la administracion de liquidos intravenosos segun
las necesidades, analgesia y antibidticos de amplio espectro dirigidos contra los

microorganismos gramnegativos y anaerobios (42).

Frente a los datos descritos, se plantea la siguiente interrogante: ¢El indice de
neutroéfilos/linfocitos es predictor de apendicitis aguda complicada en pacientes
pediatricos del Hospital Carlos Monge Medrano de Juliaca, durante los afios 2018-
20197 Se plantea como hipétesis de estudio: que el indice de neutrdfilos/linfocitos

si es (til como predictor de apendicitis aguda complicada en pacientes pediatricos.

Recientemente se ha postulado el INL como un marcador inflamatorio en distintas
patologias abdominales. Asimismo, se ha estudiado su papel como factor predictor
de apendicitis complicada en pacientes adultos con resultados variables. Sin
embargo, existen muy pocos estudios que analizan el papel del INL en el
diagnéstico de apendicitis aguda complicada en la poblacion pediatrica de nuestra

localidad.

Este estudio pretende valorar la capacidad diagnostica del indice de
neutroéfilos/linfocitos como predictor de apendicitis aguda complicada, en los
pacientes pediatricos de la region Puno, permitiendo de esta manera una valoraciéon
mas precisa y un diagnostico oportuno de un paciente pediatrico que ingresa con

cuadro dolor abdominal agudo y sospecha de AA.

El Hospital Carlos Monge Medrano (HCMM) es un centro de referencia a nivel de
la regidn Puno, recibe y alberga una gran cantidad de pacientes pediatricos con

dicha patologia, lo cual podria ser considerada como una muestra significativa.



Por lo tanto, se plantea como objetivo general: Determinar la utilidad del indice

neutrofilos/linfocitos como predictor de apendicitis aguda complicada en pacientes

pediatricos del Hospital Carlos Monge Medrano de Juliaca, durante los afios 2018

- 2019. Para lo cual, nos apoyaremos con los siguientes objetivos especificos:

1. Describir las caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes con apendicitis
aguda atendidos en el Hospital Carlos Monge Medrano de Juliaca, durante los
anos 2018 - 2019.

2. Hallar el punto de corte del INL suficiente y necesario para diagnosticar
apendicitis aguda complicada en pacientes pediatricos.

3. Determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor
predictivo negativo del INL para el diagndstico de apendicitis aguda complicada
en pacientes pediatricos.
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2.1.

METODOLOGIA

DISENO DE INVESTIGACION

Estudio con disefio cuantitativo, descriptivo con evaluacion de valor diagndéstico de

una prueba.

PRUEBA REPORTE OPERATORIO

DIAGNOSTICA APENDICITIS COMPLICADA | APENDICITIS NO COMPLICADA

POSITIVO

NEGATIVO
Sensibilidad: A/A+C
Especificidad: D/B+D
VPP: A/A+B
VPN: D/C+D
2.2. IDENTIFICACION DE VARIABLES

VARIABLE

DEFINICION
CONCEPTUAL

DEFINICION
OPERACIONAL

INDICADORES

ESCALA

Edad

Sexo

indice
neutroéfilos
linfocitos

Tipo de
apendicitis

Tiempo cronolégico
transcurrido a partir
del nacimiento de
un individuo hasta
la actualidad.
Condicion biol6gica
que diferencia a
hombres y mujeres

Cociente entre el
valor absoluto de
neutrdfilos y el valor
absoluto de
linfocitos obtenido
del hemograma.

Diagnostico
intraoperatorio
realizado por el

cirujano y/o reporte
anatomopatoldgico.

Edad cronolégica
segun historia clinica.

Condicion biolégica
segun historia clinica.

Cociente entre el valor
absoluto de neutréfilos
y el valor absoluto de
linfocitos obtenido del
hemograma de
ingreso, registrado en
la historia clinica
Diagnostico
intraoperatorio
realizado por el
cirujano, consignado
en el informe
operatorio.

anos
cumplidos

a) Masculino
b) Femenino

Valor absoluto

a) No Complicada
(Congestiva,
Supurada)

b) Complicada
(Gangrenada,
Perforada)

Cuantitativa
Discreta

Cualitativa
Nominal

Cuantitativa
Intervalo

Cualitativa
Nominal
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2.3. POBLACION Y MUESTRA

2.3.1.POBLACION

Conformada por la totalidad de historias clinicas de pacientes pediatricos con
diagnéstico de apendicitis aguda que ingresaron a sala de operaciones del Hospital

Carlos Monge Medrano de julio del 2018 a diciembre del 2019.

2.3.2.MUESTRA

Segun el libro de registro de egresos del servicio de cirugia general, durante el
periodo de estudio se registraron 185 altas de pacientes pediatricos con diagndstico
de apendicitis aguda, de los cuales se excluyeron: 13 historias por edad < 5 afios,
3 historias por ausencia de reporte operatorio, 2 historias por datos incompletos y
1 historia por comorbilidades asociadas. Por lo tanto, la muestra final estuvo
conformada por 166 historias clinicas, de las cuales, 132 tenian diagndstico de
apendicitis complicada (gangrenada o perforada) y 34 tenian diagnéstico de

apendicitis no complicada (congestiva o supurada).

185 pacientes pediatricos
intervenidos de apendicitis aguda
(enero 2018 — diciembre 2019)

19 pacientes excluidos (13 edad < 5
.| anos, 02 HCL incompleta, 03 ausencia
"| de diagnéstico intraoperatorio, 01 con
comorbilidades

v
166 pacientes incluidos

de acuerdo a los criterios
de seleccién

\ 4 \ 4

Apendicitis aguda Apendicitis aguda
No Complicada Complicada
n=34 n=132
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2.3.3.

2.3.4.

2.4.

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes con edad comprendida entre 5 a 13 afios 11 meses 29 dias.
Historia clinica de paciente con apendicitis aguda confirmado en reporte
operatorio.

Paciente con resultado de hemograma completo previo al tratamiento

quirurgico.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Paciente con edad inferior a 5 afos.

Paciente con edad mayor o igual a 14 afos.

Historia clinica con datos incompletos.

Paciente morbilidad asociada y/o enfermedades que alteren previamente los
parametros leucocitarios (infecciosas, leucemia, neutropenia, aplasia
medular, linfoma) u otras enfermedades inflamatorias cronicas (como
tuberculosis, purpura de Henoch-Schonlein) y cualquier trastorno

autoinmune.

TECNICA E INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Se confeccion6 una ficha de recoleccion de datos que permitié recopilar el
recuento total de leucocitos, neutrofilos y linfocitos.

Se solicito la autorizacion a la direccién Hospital Carlos Monge Medrano para
realizar el estudio y el acceso a las historias clinicas.

Se revisé las historias clinicas de los pacientes que cumplieron con los

criterios de seleccion.

4. Se verificd que las historias clinicas cuenten con la informacion completa.

5. Se codificé la informacién obtenida en un sistema de base de datos y luego

fueron analizados de acuerdos a los objetivos del estudio.
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2.5. ANALISIS DE DATOS

Para el analisis estadistico se utilizo el programa SPSS v26.0. Toda la informacion
recopilada se tamizé en busca de datos perdidos. Para el andlisis descriptivo se
utilizé medidas de tendencia central y desviacion estandar. Para el andlisis
inferencial se aplicé T student para confirmar la asociacion entre variables. Una vez

gue se confirmd la asociacion se calculé el area bajo la curva ROC.
2.6. ASPECTOS ETICOS
Al ser un estudio observacional, no tiene consecuencias en los pacientes, la

informacion fue obtenida de manera confidencial y codificada, publicando los
resultados globales con fines cientificos y de investigacion.
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GRAFICO 01: DISTRIBUCION DE LOS PACIENTES CON APENDICITIS

SEGUN SEXO.

. RESULTADOS

Distribucién seglin sexo

= Masculino = Femenino

Femenino, 46%
Masculino, 54%

Fuente: Historias clinicas.

El grafico muestra que 54% de los pacientes pediatricos fueron del sexo masculino

y el 46% del sexo femenino.

GRAFICO 02: EDAD MEDIA EN ANOS DE LOS PACIENTES CON APENDICITIS.

Histograma

30

20

Frecuencia

o~

Edad

Medlia = 9.35
esviacion estandar = 2.56
=166

Fuente: Historias clinicas.

El grafico muestra que 9.35 + 2.56 afios fue la edad promedio de los pacientes

pediatricos atendidos por apendicitis aguda.
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GRAFICO 03: DISTRIBUCION DE LAS APENDICITIS AGUDAS SEGUN
CLASIFICACION MACROSCOPICA.

Tipo de apendicitis

Porcentaje

Congestiva Supurada Gangrenada Perforada

Tipo de apendicitis

Fuente: Historias clinicas.

El grafico muestra que la apendicitis aguda perforada fue el tipo de apendicitis mas
frecuente y se presentd en el 59.04% de los pacientes pediatricos, seguida de
apendicitis gangrenada con 20.48%, apendicitis congestiva con 12.05% vy

apendicitis supurada con 8.43%.
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TABLA 01: CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS SEGUN TIPO DE

ENFERMEDAD.
AA complicada AA no complicada
p valor
(n=132) (n=34)

Edad 9.32 + 2.59 afios 9.47 £ 2.46 afios 0.75
Sexo

Masculino 69 (52.3%) 20 (58.8%) 0.49

Femenino 63 (47.7%) 14 (41.2%)

Fuente: Historias clinicas. AA: Apendicitis aguda.

La tabla muestra que la edad promedio de los pacientes con AA complicada y no
complicada fue 9.32 £ 2.59 y 9.47 £+ 2.46 afios respectivamente. Ademas, se
observa que en ambos grupos predominé el sexo masculino. Con respecto al

analisis inferencial, se observa que ambas variables no tienen relacion significativa

con la apendicitis aguda complicada.

TABLA 02: PARAMETROS LABORATORIALES ESTUDIADOS

AA complicada AA no complicada
p valor
(n=132) (n=34)
Leucocitos 16444.9 + 5428.7 12765.8 £ 5449.7 0.01
Neutrofilos 14396.1 + 5009.8 10143.1 £ 5042.0 <0.001
Linfocitos 1291.9 + 584.6 2024.2 £ 838.5 <0.001
INL 12.36 + 5.02 5.73 +3.83 <0.001

Fuente: Historias clinicas. INL: Indice neutrdfilos-linfocitos. AA: Apendicitis aguda.

La tabla muestra que los valores promedios de leucocitos, neutréfilos e INL fueron
mayores en el grupo de pacientes con AA complicada (16444.9 + 5428.7; 14396.1
+ 5009.8; 12.36 + 5.02 vs 12765.8 + 5449.7; 10143.1 + 5042.0; 5.73 £ 3.83). El
andlisis inferencial nos muestra que existe diferencia estadisticamente significativa
entre las medias de leucocitos, neutrdfilo, linfocitos e INL del grupo con AA

complicada y AA no complicada.
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GRAFICO 04: CURVA ROC PARA EL DIAGNOSTICO DE APENDICITIS
COMPLICADA

Curva COR

- = Origen de la
== curva
— Leucocitos Totales
= — Meutrofilos totales
—— Linfocitos totales

IML
Linea de referencia

Sensibilidad

086 0s 1.0

1 - Especificidad

Fuente: Historias clinicas. INL: indice neutréfilos-linfocitos.

La figura muestra la curva ROC para el diagnostico de AA complicada de los
diferentes parametros laboratoriales. Se observa que el INL presenta mayor area

bajo la curva, ademas, el recuento de linfocitos totales se encuentra por debajo de
la diagonal de referencia.
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TABLA 03: AREA BAJO LA CURVA ROC (AUC) PARA EL DIAGNOSTICO DE
APENDICITIS COMPLICADA.

AUC IC95% Punto de corte | Sensibilidad | Especificidad
INL 0.890 | 0.816-0.964 8.05 84.1% 88.2%
Leucocitos | 0.683 | 0.578-0.789 14005 67.4% 64.7%
Neutrofilos | 0.727 | 0.627-0.827 8100 91.7% 44.1%

Fuente: Historias clinicas. AUC: Area bajo la curva; INL: indice neutréfilo-linfocitos.

La tabla muestra que el &rea bajo la curva del INL fue 0.89; IC95% 0.816-0.964 con

punto de corte para apendicitis aguda complicada en 8.05; S: 84.1%; E: 88.2%.

TABLA 04: EVALUACION DE PRUEBA DIAGNOSTICA.

Punto AA AA
_ _ Total
de corte complicada | no complicada
INL 2 8.05 111 4 115 VPP=0.96
INL < 8.05 21 30 51 VPN=0.58
Total 132 34
S5=0.84 E=0.88

Fuente: Historia clinica. AA: Apendicitis aguda; VPP: Valor predictivo positivo; VPN: Valor predictivo negativo; S:

Sensibilidad; E: Especificidad; Ex: Exactitud de la prueba.

La tabla muestra que el INL con un punto de corte en 8.05 tiene S: 0.84; E: 0.88;

VPP: 0.96; VPN: 0.58 y Ex: 0.84 para predecir apendicitis aguda complicada en

pacientes pediatricos.
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V. DISCUSION

La apendicitis aguda se considera una de las enfermedades mas incidentes en las
salas de urgencias y el grupo pediatrico no es ajeno a esta enfermedad. Se describe
gue conforma avanza la edad, incrementa el riesgo de padecerla, sin embargo, ain
existen limitaciones para poder identificar los estadios avanzados de la
enfermedad. Ante dicha situacién, nos planteamos como objetivo principal evaluar

el valor diagndstico del INL como predictor de complejidad.

En nuestro estudio se observo una frecuencia relativamente mayor de apendicitis
aguda en el sexo masculino, lo cual concuerda con lo reportado en la bibliografia
internacional (18-19). Ademés, el estadio de enfermedad que predominé
marcadamente fue la apendicitis perforada (59.04%). Al evaluar la posible
asociacion entre la edad y sexo del paciente con la presencia de enfermedad
complicada, se obtuvieron valores p>0.05, por lo que se rechaza la hipétesis de que
existe asociacion entre ambas variables. Nuestro resultado coincide con lo
informado por Yilmaz (17), quien reporta valores p=0.872 y p=0.182 para la edad y
sexo respectivamente. Esto se puede explicar porque la apendicitis aguda se
encuentra con mayor frecuencia en adolescentes, lo que podria estar asociado con
la gran proporcion de tejido linfoide durante esta etapa de vida, lo que hace que el

apéndice sea susceptible de obstruccién o inflamacion.

Al comparar los valores medios de la serie blanca en pacientes con y sin apendicitis
complicada pudimos observar que existe variacion estadisticamente significativa
entre ambos grupos. Los valores encontrados son similares a los observados por
Prasetya (13), quien reporta, valores de leucocitos e INL cercanos a los 11000
cel/ml3 y 8.4 respectivamente. Este aumento de la serie blanca se puede deber a
la progresion de la enfermedad, lo cual indica la posible presencia de alguna
complicacion como abscesos intraabdominales, liquido purulento libre en cavidad

abdominal o adherencias que condicionen obstruccion intestinal.
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La capacidad del INL para predecir AA complicada fue evaluada mediante el
analisis de la curva ROC. Se demostré que el INL con un valor > 8.05 tiene una
sensibilidad del 84.1% y especificidad del 88.2% como predictor de AA complicada.
Delgado (14) y Celik (16) reportan valores similares de INL (8.75, S=75.0%,
E=72.2% y 10.4, S=61.1%, E=73.2% respectivamente) para predecir AA
complicada. No obstante, Prasetya (13) y Sadeta (16) reportan puntos de corte para
INL (6.59, S=84.6%, 56.5% y 5.45, S=70.0%, E=80.0%) respectivamente. Esta
diferencia puede ser secundaria a un mayor grado de complicaciones en nuestra
muestra de estudio. Ademas, el INL proporciona informacion sobre dos vias de
respuesta diferente, la inmune e inflamatorias, que lo pueden convertir en un buen
marcador para predecir apendicitis y su gravedad. Por lo tanto, estos resultados
sugieren que el INL es un marcador prometedor que potencialmente puede

distinguir entre apendicitis complicada y no complicada.

Por ultimo, se observa que para un INL de 8.05 se obtiene un VPP: 0.96 y VPN:
0.58 para predecir apendicitis aguda complicada en pacientes pediatricos. Estos
valores difieren de los encontrado por Prasetya (13), quien para un punto de corte
de INL 6.59 obtiene VPP:0.35 y VPN: 0.92. Esta diferencia indica que en nuestra
muestra un resultado de INL > 8.05 se tiene una probabilidad cercana al 96% de

certeza de tener apendicitis aguda complicada.
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V. CONCLUSIONES

. El indice neutrdfilo linfocito es predictor de apendicitis aguda complicada.

. Se identificé que la edad promedio de los pacientes pediatricos que acudieron
al Hospital Carlos Monge Medrano de Juliaca durante el periodo de estudio fue
9.35 * 2.56 afios, ademas, esta patologia se presenté con mayor incidencia en

pacientes de sexo masculino.

. Se determind que el INL con valor mayor o igual a 8.05 fue el punto de corte
Optimo para predecir el diagnéstico de apendicitis aguda complicada en la
poblacion pediatrica estudiada.

. Se determin6 que un INL mayor o igual a 8.05 tuvo una sensibilidad del 84%,
especificidad del 88%, valor predictivo positivo del 96% y valor predictivo
negativo del 58% para el diagnostico de apendicitis aguda complicada en los

pacientes pediatricos del estudio.
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VI. RECOMENDACIONES

Los resultados encontrados deben inspirar al desarrollo de nuevos estudios
prospectivos que permitan establecer estrategias que ayuden a prevenir el

desarrollo de apendicitis aguda complicada.
Se recomienda que en aquellos nifios diagnosticados de AA y con niveles altos de

INL se inicie tratamiento antibidtico de amplio espectro en comparacién con

aguellos que tienen bajos niveles de INL.
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VIII.  ANEXOS

ANEXO 1: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

indice neutréfilos/linfocitos como predictor de apendicitis aguda

complicada, en pacientes pediatricos del Hospital Carlos
Monge Medrano Juliaca 2018 - 2019

N° HISTORIA CLINICA: .................. FICHA N°

Caracteristicas epidemioldgicas

Edad: ...... anos

sexo: M F

indice neutréfilos/linfocitos

Hemograma Valores absolutos
(preoperatorio) (x mm3)

Valores relativos
(porcentaje %)

Recuento de leucocitos

Recuento de neutrofilos

Recuento de linfocitos

Indice neutréfilos/linfocitos

Tipo de apendicitis (diagndstico intraoperatorio)
Apendicitis aguda no complicada
Apendicitis aguda congestiva ()

Apendicitis aguda supurada ()

Apendicitis aguda complicada
Apendicitis aguda gangrenada ()
Apendicitis aguda perforada ()
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