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Recibido el 14 de marzo de 2024 Resumen

Aceptado el 16 de abril de 2024 SEPSIS-3 propuso una nueva definicion para identificar adultos con sepsis en Ur-

gencias. En nifios, los datos son escasos.

Palabras clave: Objetivo: Describir cuantos nifios con shock séptico (ShS) cumplieron el criterio

Sepsis de ShS de SEPSIS-3 al ingreso a Urgencias y comparar evolucion clinica y mortalidad.
Choque séptico Métodos: Analisis secundario de estudio multicéntrico prospectivo (10/2019-
SEPSIS-3 06/2021). Incluimos nifios de 30 dias a 18 afios. Participaron 10 centros latinoamericanos.
Nifios

Recolectamos variables epidemioldgicas y clinicas. Definimos ShS segun SEPSIS-3 como
sepsis mas uso de vasopresores para mantener la presion arterial media = 65 mmHg y
lactato > 2 mmol/L. Para evaluar riesgo de muerte, realizamos un modelo de regresion
logistica multivariado. Informamos OR e IC95, consideramos significativa p< 0,05.

Resultados: De 219 nifos, incluimos 150. Cumplieron el criterio de ShS de SEPSIS-3
43(29%). Mediana de edad 3,8 afios (RIC 1,2-11). No encontramos diferencias epidemio-
|6gicas entre grupos. Observamos diferencias en los marcadores clinicos de gravedad, ni-
veles de lactato y PCR. El grupo ShS SEPSIS-3 demandd mayor necesidad de intubacion
en Urgencias (44% vs. 13%, p< 0,01), requerimiento de asistencia ventilatoria mecanica
en Cuidados Intensivos (UTIP) (61% vs. 22%, p< 0,01) e ingreso a UTIP (93% vs. 45%,
p< 0,01). También observamos scores de Evaluacion Secuencial del Dafio Multiorganico
pedidtrico (mediana de 8 [RIC 4-11] vs. 3 [RIC 1-5], p< 0,01) y mortalidad (36% vs. 4%,
p< 0,01) mayores en ShS SEPSIS-3, con OR de morir de 17 (IC95 5-63).

Conclusion: Los nifios ingresados en Urgencias con ShS que cumplieron con los
criterios de ShS SEPSIS-3 presentaron mayor morbimortalidad. La baja proporcion de
pacientes que tuvieron un gSOFA positivo muestra su escasa utilidad para la deteccion
temprana de la sepsis.
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SEPTIC SHOCK IN CHILDREN: ARE THE SEPSIS-3 CRITERIA APPLICABLE IN THE
PEDIATRIC EMERGENCY DEPARTMENT? A MULTICENTER STUDY IN LATIN AMERICA

Abstract

In adults, SEPSIS-3 proposed a new definition to identify sepsis in emergency de-
partments. However, data are lacking regarding its application in children.

Objective: To determine the proportion of children presenting with septic shock (SSh)
that met the SEPSIS-3 SSh criteria upon admission to the emergency department, and
to compare the clinical course and mortality rates between the two groups.

Methods: We conducted a secondary analysis of data from a prospective multicenter
study conducted between October 2019 and June 2021. We included children aged 30
days to 18 years from 10 Latin American centers. Demographic and clinical variables
were collected. SSh was defined according to the SEPSIS-3 criteria as sepsis plus the
use of vasopressors to maintain a mean arterial pressure of > 65 mmHg and a serum
lactate level > 2 mmol/L. To assess the mortality risk, a multivariate logistic regression
model was used. The findings are reported as odds ratios (OR) with the corresponding
95% confidence intervals (CIs).

Results: Out of 219 children, 150 were included, 43 (29%) of whom met the SEPSIS-3
SSh criteria. The median age was 3.8 years (IQR, 1.2-11). No significant demographic
differences were observed between the groups. However, we did identify significant
differences in clinical markers of severity, including serum lactate levels and C-reactive
protein (CRP). In the SEPSIS-3 SSh group, more patients required intubation in the
emergency department (44% vs. 13%, p< 0.01), mechanical ventilation support in the
pediatric intensive care unit (PICU) (61% vs. 22%, p< 0.01), and admission to the PICU
(93% vs. 45%, p< 0.01). In addition, in the SEPSIS-3 SSh group we observed higher Se-
quential Organ Failure Assessment (SOFA) scores (median 8 [IQR 4-11] vs. 3 [IQR 1-5],
p< 0.01), as well as increased mortality (36% vs. 4%, p< 0.01), with an OR for death of
17 (95% Cl 5-63).

Conclusion: Children admitted to the emergency department with SSh who met
the SEPSIS-3 criteria had higher rates of morbidity and mortality. The low proportion
of patients with a positive quick SOFA score indicates its limited validity for early de-

tection of sepsis.

INTRODUCCION

La sepsis y el shock séptico (ShS) contintian confor-
mando un importante problema sanitario, con mayor im-
pacto en contextos de menores recursos®®. Su prondstico
es “tiempo dependiente” y constituyen una emergencia. Se
ha demostrado que por cada hora de retraso en el diag-
nostico y tratamiento la mortalidad se duplica®”. Una de
las dificultades cardinales en el manejo de la sepsis es la
demora en su reconocimiento, siendo los departamentos
de emergencias pediatricas (DEP) un eslabdn esencial para
enfrentar esa barrera®?. En los ultimos afos, se han incor-
porado herramientas suficientemente sensibles, aunque
poco especificas, para la deteccion temprana de la sepsis
que conllevan a iniciar un tratamiento inmediato, aunque
en muchas oportunidades, conducen también a efectuarles
terapias a nifios que finalmente no tienen sepsis. Muchos DEP
disponen de estos recursos que son utilizados en las areas
de triajef™1. Otras herramientas brindan informacién pro-
néstica de morbimortalidad hospitalaria, como el puntaje de
Evaluacion Secuencial del Dafio Multiorgdnico (por sus siglas
en inglés, SOFA), recientemente validado en la poblacién
pedidtrica (score SOFA pediatrico [pSOFA] Y318,
En la actualidad, se debate su utilidad con fines diagndsticos
en el contexto de los DEP7®,

Otra dificultad para un adecuado manejo de la sepsis
es que persiste la falta de acuerdo en su definicidon. Recien-
temente, se ha hecho énfasis en utilizar un concepto “ted-
rico” y una definicion “operativa” que pudiera simplificar,
a través de criterios clinicos, el diagndstico®™. En 2005, la
Conferencia para el Consenso de Sepsis Pediatrica (por sus
siglas en inglés, PSCC) elabord criterios diagndsticos para
las distintas etapas de la sepsis: sindrome de respuesta in-
flamatoria sistémica (SIRS), sepsis, sepsis severa, sepsis con
disfuncion cardiovascular y shock séptico®®. Por su parte, la
campafa Sobreviviendo a la Sepsis (por sus siglas en inglés,
SSC) y el Colegio Americano de Medicina en Cuidados Criticos
(por sus siglas en inglés, ACCM) definen al ShS pediatrico
de forma clinica u operacional como un cuadro caracteriza-
do por infeccién con hipotermia o hipertermia, taquicardia
(que puede estar ausente en la hipotermia) y alteracion del
estado mental, en presencia de alguin signo de disminucién
de la perfusion tisular o hipotensién (signo tardio)@®+??. Esta
ultima definicion suele resultar mas practica en los DEP por-
que permite actuar rdpido y no estd condicionada por la
disponibilidad de recursos.

En 2016, el Tercer Consenso Internacional para las Defi-
niciones de Sepsis y Shock séptico, propuso una nueva defi-
nicién para pacientes adultos llamada SEPSIS-3. Definieron
sepsis como una disfuncion organica potencialmente mortal



2005 - Conferencia para el Consenso de Sepsis Pediatrica (PSCC)?®

SIRS Presencia de al menos dos de los siguientes, de los cuales uno debe ser temperatura o recuento de leucocitos

anormal:
» Temperatura central > 38,5°C 0 < 36°C

» Taquicardia (> 2 DE para la edad en ausencia de estimulos externos, dolor, medicacién crénica o una
elevacion inexplicable y persistente durante 30 minutos a 4 horas)

* En < 1afo bradicardia (frecuencia cardiaca < percentil 10 para la edad) en ausencia de estimulo vagal o
enfermedad cardiaca congénita O bradicardia persistente e inexplicable durante al menos 30 minutos

* Frecuencia respiratoria > 2 DE para la edad o requerimiento de asistencia respiratoria mecanica por un
proceso agudo no relacionado con enfermedad neuromuscular o necesidad de anestesia general

* Recuento de leucocitos elevados o disminuidos para la edad (no secundario a quimioterapia) O >10% de

neutrofilos inmaduros

Cuadro clinico asociado a gran probabilidad de infeccion. La evidencia de infeccidn incluye: hallazgos en el

Infeccion Infeccién sospechada o probada (por cultivos positivos o PCR) causada por cualquier patégeno
)
examen clinico, estudios por imagenes y test de laboratorio

Sepsis SIRS en presencia de una infeccién probada o sospechada

Sepsis severa Sepsis mas uno de los siguientes:

+ Disfuncién cardiovascular
* Distrés respiratorio
» > 2 fallas de 6rgano

Shock séptico
2016 - SEPSIS-3 (adultos)@®
Quick SOFA positivo

Sepsis + disfuncion cardiovascular

Sospecha de sepsis

Sepsis Puntaje SOFA > 2 puntos

Shock séptico
o

« Acido lactico > 2 mmol/L

Presencia de al menos dos:

» Estado mental alterado
PAS <100 mmHg

FR > 22 respiraciones x min

Sospecha de infeccion

» Drogas vasoactivas para mantener la PAM > 65 mmHg

DE: desvio estandar; FC: frecuencia cardiaca, FR: frecuencia respiratoria; PCR: reaccion de polimerasa en cadena; PAS: presion arterial sistolica;

PAM: presion arterial media.

causada por una respuesta desregulada del huésped a la
infecciéon. Hubo acuerdo en simplificar conceptos: elimina-
ron los términos SIRS, sepsis severa y sepsis con compro-
miso multiorganico. Ademas, propusieron tres definiciones
“operativas”. La primera, una simplificacién del score SOFA
en un SOFA rapido (quick SOFA [qSOFA]), que contempla
exclusivamente tres aspectos clinicos: alteracion de la acti-
vidad mental, frecuencia respiratoria aumentada (> 22 respi-
raciones por minuto) y/o presion arterial sistolica disminuida
(PAS <100 mmHg). El gSOFA resulta “positivo” cuando se
cumplen, al menos, dos de los tres criterios mencionados.
Un gSOFA positivo se interpreta como “sospecha de sepsis”;
definieron también “sepsis” como una infeccién posible su-
mado a un puntaje de score SOFA =2y “shock séptico” como
una sepsis con necesidad de vasopresores para mantener la
presion arterial media (PAM) =65 mmHg y acido lactico en
>2 mmol/L @,

Estos criterios han sido utilizados en adultos con fines
de alcanzar un rapido diagndstico e inicio del tratamiento
en el contexto de Urgencias. Sin embargo, trasladar estas
definiciones a pacientes pediatricos no es simple debido a
las importantes diferencias fisioldgicas entre ambos grupos
etarios. En los nifios, la hipotensién es un signo tardio y su

presencia estd asociada a un aumento de la mortalidad®®.
Estudios realizados en unidades de terapia intensiva pedia-
trica (UTIP) demostraron que los criterios operacionales de
SEPSIS-3 modificados para nifios podrian identificar a los
nifos con ShS mas graves®?2», pero existen pocos datos dis-
ponibles en entornos de menores recursos y en el escenario
propio de los DEP.

Nuestro objetivo fue describir en una poblacién de nifios
con diagndstico de ShS, cudntos cumplieron con cada uno
de los criterios operacionales de SEPSIS-3 al ingreso al DEP
y comparar la evolucion clinica y mortalidad entre el grupo
de nifios que cumplieron con la definicién operativa de ShS
de SEPSIS-3 respecto a aquellos que no lo hicieron.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un analisis secundario de un estudio multicén-
trico prospectivo realizado entre octubre de 2019 y junio de
2021. Se incluyd una muestra consecutiva de nifios mayo-
res de 30 dias y menores de 18 afios ingresados al DEP con
diagnéstico de ShS. Definimos ShS cuando el coordinador
de la atencidn, luego de una evaluacién clinica objetiva y



basdndose en los criterios de la SSC?? y del ACCM® asumia
el cuadro como tal e iniciaba el tratamiento especifico. El
coordinador fue un especialista en emergencias pediatricas
y/o cuidados intensivos pediatricos. Se excluyeron aquellos
nifios que al ingresar al DEP hubieran recibido algun trata-
miento en otra institucidn, los pacientes bajo adecuacién
del esfuerzo terapéutico y los que dentro de las primeras 48
horas tuvieron un diagndstico alternativo, asi como aquellos
en cuyos registros falté mas de un dato para poder calcular el
puntaje de pSOFA®™ (ver pSOFA en )y enlos que no
se habia realizado la determinacién de acido lactico. Partici-
paron 10 centros de tercer nivel de atencién pertenecientes a
seis paises de Latinoamérica (Argentina, Bolivia, Brasil, Co-
lombia, Costa Rica y Paraguay). Se definié “tercer nivel de
atencién” a hospitales universitarios de niflos u otros centros
de referencia que disponen de hospitalizacién, laboratorio
y estudios por imagenes las 24 horas, UTIP y cuentan con
subespecialidades pediatricas accesibles las 24 horas. Todas
las instituciones participantes disponen de un sistema de
triaje estructurado y de un protocolo local para el tratamiento
del ShS. El estudio fue aprobado por los Comités de Etica e
Investigacion respectivos.

Se recolectaron variables demograficas, comorbilidades y
factores de riesgo, y se consignaron datos del episodio tales
como la presencia de foco infeccioso evidente y manifesta-
ciones clinicas. Se considero “tratamiento adecuado durante
la primera hora” cuando se cumplieron todos los siguientes
aspectos: 1) colocacion de un acceso vascular en los primeros
57; 2) administracion de fluidos en los primeros 30 "; y 3) de
antibiéticos y drogas vasoactivas dentro de los 60 "; también
obtuvimos el valor del puntaje del pPSOFA®™ al ingreso. La in-
formacion de la evolucioén clinica y mortalidad se recolecté de
forma retrospectiva durante los primeros 21 dias del ingreso.
Debido a que la obtencién del estado acido-base (EAB) arte-
rial no suele representar una practica de rutina en el contexto
de los DEP, las variables respiratorias (presion y saturacion
arterial de oxigeno) del pSOFA no fueron registradas y se
asumieron como normales. Cuando, ademas, un segundo
dato no se encontraba disponible, el mismo fue considerado
normal. Se evalué como objetivo primario el cumplimiento del
criterio operacional de ShS segun SEPSIS-3 adaptado para
nifios (ShS SEPSIS-3 +), definido como positivo cuando los
pacientes requirieron drogas vasoactivas y presentaron una
determinacion de acido lactico sérico >2 mmol/L.

Basados en los estudios de Jabornisky et al.®® y Fusti-
flana et al.*” se calculd un tamafio muestral de 48 pacientes
por grupo para tener un poder del 80% y un error alpha 0,05
para evaluar las diferencias de mortalidad entre los grupos
ShS SEPSIS-3 (+) y ShS SEPSIS-3 (-).

Como objetivo secundario, evaluamos el cumplimiento de
los criterios operacionales de: a) sepsis segun PSCC, definido
por sospecha de infeccion y por lo menos dos de los siguien-
tes cuatro: temperatura > 38,5°C, taquicardia, taquipnea y/o
leucocitos alterados; b) sospecha de sepsis segin SEPSIS-3
adaptado a niflos, cuando el pSOFA rapido es positivo (por
lo menos dos de tres presentes: alteracién del sensorio, ta-
quipnea y/o hipotension arterial (estas dos ultimas fueron
ajustadas segun la edad establecida por Goldstein et al.?®);
y ) sepsis de SEPSIS-3 adaptado a nifios: puntaje de pSOFA
> 203,

Los datos fueron registrados en una planilla ad hoc utili-
zando el software RedCap en su version 13.4.11. Las variables
categoricas se describieron segun su frecuencia y porcentaje.
Para variables continuas como medidas de tendencia central
y dispersién utilizamos la mediana y rango intercuantilico
(RIC). Para el analisis comparativo univariado empleamos
pruebas a dos colas. Para variables de distribucién no nor-
mal utilizamos test no paramétricos para comparacion de
medianas (U de Mann-Whitney). Para comparar las variables
categdricas empleamos la prueba de chi? o Fisher segun co-
rresponda. Para evaluar si los nifios que cumplian con ShS
SEPSIS-3 (+) tenian mayor riesgo de muerte se realizé un
modelo de regresidn logistica multivariado, se informaron
OR y sus IC95. Se considerd estadisticamente significativo
un valor de p< 0,05. Para el analisis estadistico utilizamos el
programa SPSS v.24.

RESULTADOS

Fueron admitidos 219 nifios con ShS, 22 fueron excluidos
por presentar un diagndéstico alternativo durante las primeras
48 horas al ingreso. De los 197 restantes, en 40 no se con-
signd el acido lactico y en 7 falté mas de una variable para
calcular el pSOFA. Finalmente, se incluyeron 150 pacientes,
de los cuales 43 (29%) cumplian con el criterio operacional
de ShS establecido por SEPSIS-3 (ShS SEPSIS-3 +)

. EI 55% fueron varones, con una mediana de edad de
3,8afos (RIC1,2-11).Enla se presentan los pacientes
que cumplieron con los criterios diagndsticos propuestos
por PSCC y SEPSIS-3.

Como se observa en la , No se encontraron di-
ferencias en los datos demograficos entre los grupos ShS
SEPSIS-3 (+) y ShS SEPSIS-3 (-). Sin embargo, si se observa-
ron diferencias en los marcadores clinicos de gravedad, como
la alteracion del sensorio, mayor tendencia a la taquipnea y
a menores valores de la presion arterial, asi como también
hallazgos de niveles mas altos de acido lacticoy PCR en el
grupo ShS SEPSIS-3 (+).

Enla , Se presenta la evolucion clinica de los nifios
con ShS ingresados al estudio. Requirieron tratamiento con
drogas vasoactivas 93 niflos (62% shock refractario a infusion
de fluidos) dentro de la primera hora de inicio de la terapéu-
tica. Aquellos que no lo necesitaron al ingreso tampoco lo
precisaron en las 48 horas posteriores al mismo. Quienes
cumplieron el criterio de ShS SEPSIS-3 (+) demandaron tres
veces mas la necesidad de intubacion en los DEP (44% vs.
13%, p< 0,01) y requerimiento de asistencia respiratoria me-
canica (ARM) en UTIP (61% vs. 22%, p< 0,01) y, presentaron el
doble de necesidad de ingreso a UTIP (93% vs. 45%, p< 0,01).
También se observaron puntajes de pSOFA (mediana de 8
[RIC 4-11] vs. 3[RIC 1-5], p< 0,01) y mortalidad (36% vs. 4%,
p< 0,01) mayores en el grupo ShS SEPSIS-3 (+).

Se realizé un andlisis de regresiodn logistica multivariada
para ajustar por posibles confundidores, la asociacion entre
ShS SEPSIS-3 (+) y mortalidad. El OR de morir, para el grupo
ShS SEPSIS-3 (+) fue de 17 (IC95 5-63), independientemente
de la edad menor a 6 meses, sexo, presencia de comorbilida-
des y “tratamiento adecuado durante la primera
hora”.



219 22 diagnoéstico alternativo a ShS:

1 Epilepsia

1 Pancreatitis

EEEEEEE——

150

v !

ShS SEPSIS-3 (+) ShS SEPSIS-3 (-)
43 (28%) 107 (72%)

4 PIMS/Kawasaki

3 Shock hipovolémico

3 Cetoacidosis diabética

3 Coqueluche (tos ferina o convulsa)

I | 1 Atresia intestinal
1 Intoxicacion por FK

1Sindrome de DRESS
1Reaccién posvacuna
1 Error congénito del metabolismo
197 1Shock cardiogénico

40 no se midi¢ lactico
7 faltaban = 2 registros del pSOFA

PIMS: sindrome inflamatorio multisistémico en nifios; FK: tacrdlimus (también FK-506 o fujimicina),
droga inmunosupresora; DRESS: reaccion de sensibilidad a medicamentos con eosinofilia y sintomas

sistémicos.

Criterios operacionales n=150

Sepsis de PSCC (%) 131(87)
Sospecha de sepsis de SEPSIS-3 (%) 88 (59)
Sepsis de SEPSIS-3 (%)? 106 (71)
Shock séptico de SEPSIS-3 (%)* 43 (29)

'gSOFA positivo,; *puntaje pSOFA = 2; 3sepsis + vasoactivos + acido
ldctico > 2 mmol/L. PSCC: Conferencia para el Consenso de Sepsis
Pediatrica (2005).

DISCUSION

El presente trabajo es un analisis secundario de los datos
obtenidos en un estudio multicéntrico sobre la adherencia
a las recomendaciones de tratamiento de la sepsis pedia-
trica en DEP de América Latina®” Este primer estudio, nos
permitié obtener informacidn valiosa sobre la evolucién y
prondstico de los nifios con ShS que son asistidos en un con-
texto escaso de evidencia cientifica. En este nuevo analisis,
observamos que al aplicar el criterio operacional de ShS
adaptado a nifilos de SEPSIS-3 (nifios con requerimiento de
drogas vasoactivas y dcido lactico sérico >2 mmol/L), en-
contramos a una poblacién que mostré mayor puntaje de
fallo de érganos (pSOFA), mayor necesidad de intubacion,
mayor requerimiento de ARM, mayor ingreso a las UCIP y
mayor mortalidad . Nuestros hallazgos coinciden
con lo sefialado por los autores de las definiciones de adul-
tos, quienes consideran que la definicion de ShS identifica
a pacientes con un riesgo de mortalidad del 40%®®. Asi-

Pacientes incluidos en
el estudio.

mismo, coincide con trabajos en pediatria que sefialan que
los criterios operacionales de SEPSIS-3 son especificos para
identificar a pacientes con mayor riesgo de mortalidad por
sepsis®1628-30) Estos resultados resultan previsibles, debido
a que cuando un nifio con ShS se presenta con hipotensién
arterial (shock descompensado), se encuentra en un estadio
de enfermedad mas avanzado en donde todos los mecanis-
mos de compensacion, propios de la respuesta fisioldgica
del nifio, han claudicado. Estos resultados afirman, una vez
mas, que la hipotensidn no debe ser considerada para iden-
tificar de forma precoz a la sepsis pediatrica y que su pre-
sencia se asocia a mayor mortalidad®”. Aungue en nuestra
poblacion el criterio operacional de ShS de SEPSIS-3 no ha
sido sensible para identificar nifios con diagndstico de ShS,
su aplicacién podria resultar util para predecir la necesidad
de recursos mas complejos, incluyendo la admisién a UTIP.
Estas observaciones no son menores, si consideramos que
la disponibilidad de estos recursos en LATAM es escasa®®P.

La deteccion oportuna de la sepsis ha sido sefialada como
una de las principales barreras para enfrentar la entidad®. La
demora en el diagndstico retrasa el tratamiento y aumenta la
morbimortalidad®. El panel de expertos de SEPSIS-3 sefialo
la posibilidad de identificar a los pacientes adultos con sepsis
mediante el uso del SOFA rapido (qSOFA), que fue sugerido
como una herramienta para pesquisar oportunamente a los
pacientes propensos a resultados desfavorables, pudiendo
ser especialmente util en el DE a fines de incitar a los médicos
a aumentar su “nivel de alerta”®. Sin embargo, nuestros
hallazgos en una cohorte de nifios con diagndstico de ShS
han puesto en evidencia que esta herramienta no ha sido
capaz de identificar a un nimero importante de nifilos con
diagndstico de ShS, mostrando en el 41% de los casos un
resultado negativo para el SOFA rdpido adaptado a nifios
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TABLA 3. Comparacion de las caracteristicas de los nifios que ingresaron a los DEP con shock séptico y cumplieron con el

criterio operacional de shock séptico de SEPSIS-3 (ShS SEPSIS-3 +) vs. aquellos que no los cumplieron (ShS SEPSIS-3 -).

ShS SEPSIS-3 (+)

ShS SEPSIS-3 (-)

Caracteristicas de la poblaciéon n43 n107 p (*,;*9
Sexo masculino (%) 27 (63) 56 (52) 0,2*
Edad (afios) 3,8 (1,5-11,5) 4 (1-11) 0,9**
Foco (%) 39 (91 87 (81) 0,16*
Comorbilidades (%) 16 (37) 46 (43) 0,5*
Shock frio (%) 36 (84) 75 (70) 0,08*
Shock caliente (%) 7 (16) 12 (1) 0,4*
Hipotension (%) 17 (40) 17 (16) < 0,01
Sensorio alterado (%) 35 (81) 56 (52) < 0,01
Relleno capilar lento (%) 34 (79) 73 (68) 0,18*
Flash capilar (%) 6 (14) 8(8) 0,2*
Rescate de germen (%) 20 (47) 59 (55) 0,3*
FC 150 (140-170) 150 (130-170) 0,3**
FR 40 (28-50) 32 (25-43) <0,05**
PAS 90 (74-105) 105 (92-114) <0,01**
PAD 53 (40-65) 63 (50-69) <0,01**
Lactato 3,8(3-5,9) 2(1,3-2,9) < 0,01
Metas de tratamiento en 60 min (%) 8 (19) 21(20) 0,9*
PCR (mg/dl) 77 (25-163) 32 (11-96) < 0,05**

*chi2. **Test U de Mann-Whitney. FC: frecuencia cardiaca; FR: frecuencia respiratoria; PAS: presion arterial sistdlica; PAD: presion arterial
diastdlica; PCR: proteina C reactiva.

TABLA 4. Diferencias entre la evolucion de los grupos ShS SEPSIS-3 (+) y ShS SEPSIS-3 (-).

ShS SEPSIS-3 (+) ShS SEPSIS-3 (-)
Evolucién n43 n107 p (*,;*%)
Intubacion DEP (%) 19 (44) 14 (13) <0,01*
UTIP (%) 40 (93) 48 (45) < 0,01
Dias UTIP 350-7) 4(2,3-7) 0,3**
ARM (%) 26 (61) 23(22) < 0,01
Dias ARM 3(-6,5) 4(2-7) 0,6**
Inotrépicos (%) 43 (100) 49 (46) <0,01*
Dias inotrépico 2 (1-5) 2(-4) 0,7**
DDI 9 (1-16) 8 (4-14) 0,5**
Score de SOFA 8 (4-1) 3(1-5) <0,01**
Muerte (%) 15 (36) 4(4) < 0,001

*chi2. **Test U de Mann-Whitney. DEP: Departamento de Urgencias Pediatricas, UTIP: Unidad de Terapia Intensiva Pedidtrica; ARM: asistencia
respiratoria mecanica; DDI: dias de internacion.

(aSOFA pediatrico). Estos datos coinciden con lo referido por
distintos autores sobre las limitaciones de SEPSIS-3 como cri-
terio operativo para disparar el diagndstico y tratamiento de
la entidad en nifios, debido a su baja sensibilidad 62529303234,

Nuestro estudio presenta fortalezas y algunas limita-
ciones. Ademas de ser un analisis secundario de un trabajo
prospectivo y multicéntrico, tal vez, la principal fortaleza
estd representada por los contextos: DEP de Latinoaméri-
ca. Aplicar el criterio operacional de ShS de SEPSIS-3 a los
nifios ingresados a Urgencias con diagndstico de ShS podria
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acelerar la transferencia de pacientes a sitios que puedan dar
respuesta a terapias mas complejas para el manejo de la sep-
sis. Este aporte resulta valioso cuando se aplica sobre una en-
tidad cuyo prondstico es “tiempo-dependiente”. Persistimos
ante la imperiosa necesidad de un reconocimiento temprano,
no solo para el diagnédstico de la sepsis, sino también para
determinar oportunamente cual debe ser el mejor sitio para
continuar el tratamiento de los pacientes ya diagnosticados
y, en este aspecto, los resultados de nuestra investigacion
cobran importancia. Otro aspecto para destacar de nuestro



estudio fue la coordinacion de la atencion de cada paciente
realizada por un especialista en urgencias pediatricas y/o
cuidados intensivos, de manera tal que facilitdé una atencién
estandarizada de los nifios ingresados al estudio.

Dentro de las limitaciones, podemos mencionar que, de-
bido a que ha sido un objetivo secundario de un estudio de
no intervencion, una proporcidon de pacientes no tuvieron
determinacion de lactato y de algunos otros valores que nos
permitieran calcular el pSOFA. Sin embargo, estos pacientes
que fueron excluidos no tuvieron mayor mortalidad cuando
fueron comparados con los incluidos. También en algunos
casos, en donde solo faltaba un valor para calcular en el pun-
taje pSOFA, asumimos dicho valor como normal, pudiendo
no ser esta asuncion real. Por otra parte, todos los hospitales
que participaron corresponden a centros de tercer nivel de
atencion, pudiendo estos resultados no ser similares si se
incluyeran sitios que no dispongan de todos los recursos,
situacion frecuente en Latinoamérica. Ademas, el 41% (62) de
los nifios ingresados tenian comorbilidades pudiendo estas
tasas no ser representativas de la verdadera poblacién de
nifos con sepsis en nuestra regién y por ello, disminuir la
validez externa de nuestro trabajo. En futuras investigacio-
nes, seria apropiado incorporar centros de atencion primaria
y secundaria con menor disponibilidad de recursos a fines
de disminuir este sesgo. También es necesario mencionar
que durante el estudio se desaté la pandemia de SARS-2
COVID-19, disminuyendo significativamente las consultas
en DEP.

Finalmente, los datos surgidos de nuestra investigacién
respaldan la especificidad del criterio operacional de ShS de
SEPSIS-3 en nifios ingresados a Urgencias con diagndstico
de ShS para determinar la necesidad de su transferencia a
instituciones con UCIP, que puedan dar una respuesta con
terapias mas complejas para el manejo de la sepsis. Asimis-
mo, también permite alertar sobre el uso del gSOFA como
una herramienta poco util para la deteccion, debido a su
moderada sensibilidad, pudiendo dejar sin diagndstico a
pacientes con potencial riesgo de fallecimiento.

CONCLUSION

En nuestro estudio, los pacientes ingresados al DEP
con ShS que cumplieron con el criterio operacional de ShS
SEPSIS-3 presentaron mayor morbimortalidad (requirieron
mayor necesidad de intubacién en los DEP, de asistencia
ventilatoria mecanica e ingreso a UCI, observandose scores
de pSOFA y mortalidad mayor en este grupo). Estos hallaz-
gos podrian contribuir a la deteccién precoz de un grupo de
riesgo y favorecer decisiones oportunas. Ademas, el gSOFA
resulté negativo en una alta proporcidon de pacientes, sugi-
riendo tener una escasa utilidad para la deteccién temprana
de la sepsis en los DEP.
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Puntaje®

Variables 0 1 2 3 4

Respiratorio

Pa0y: FiO° >400 300-399 200-299 100-199 con <100 con soporte
soporte respiratorio respiratorio

o)

SpO,: FiO,© >292 264-291 221-264 148-220 con <148 con soporte
soporte respiratorio respiratorio

Coagulacién

Recuento de plaquetas x 103/ml >150 100-149 50-99 20-49 <20

Hepatico

Bilirrubina, mg/dl <12 1,2-1,9 2,0-5,9 6,0-11,9 >12,0

Cardiovascular

PAM por grupo de edad o infusién de vasoactivos, mmHg o mg/kg/min®

<Tmes > 46 <46 Dopamina <5 Dopamina=5o0 Dopamina >15 o
o dobutamina adrenalina< 0,10 adrenalina>0,10

(cualquier dosis) noradrenalina< 0,1 noradrenalina > 0,1

1-11 meses >55 <55

12-23 meses =260 <60

24-59 meses >62 <62

60-143 meses =65 <65

144-216 meses 267 <67

> 216 meses® 270 <70

Neuroldgico

Escala de coma de Glasgowf 15 13-14 10-12 6-9 <6

Renal

Creatinina por grupo de edad, mg/dl

<1mes <08 0,8-0,9 1,0-11 1,2-1,5 =216
1-11 meses <03 0,3-0,4 0,5-0,7 0,8-1]1 212
12-23 meses <04 0,4-0,5 0,6-1,0 11-1,4 215
24-59 meses <06 0,6-0,8 0,9-1,5 1,6-2,2 223
60-143 meses <0,7 0,7-1,0 11-1,7 1,8-2,5 226
144-216 meses <10 1,0-1,6 1,7-2,8 2,9-4] 242
> 216 meses <12 1,2-19 2,0-34 3,5-4,9 >5,0

FiO,: fraccion inspirada de oxigeno; SpO,: saturacion periférica de oxigeno; PAM: presion arterial media.

Factores de conversion del Sl:

- Para convertir bilirrubina a micromoles por litro multiplique por 17,104.

- Para convertir creatinina a micromoles por litro multiplique por 88,4.

- Para convertir recuento de plaquetas a 10°/L, multiplique por 1.

3El pSOFA fue calculado para periodos de 24 horas. El peor valor para cada variable en cada periodo de 24 horas fue usado para calcular el
puntaje en cada uno de los seis sistemas de érganos. Si una variable no se registré en un periodo de 24 horas se asumio que era normal y se uso
un puntaje de 0. El pSOFA diario era la suma de los seis subpuntajes (rango 0-24 puntos; puntajes mas altos indicaban un peor desenlace). °Pa0,
se midié en milimetros de mercurio. <Solo mediciones de SpO, del 97% o menores fueron usadas en el calculo. °Presidn arterial media medida en
milimetros de mercurio fue usada para puntajes de 0 y 1; la infusion de vasoactivos (medida en microgramos por kilogramo por minuto) fue usada
para puntajes de 2 a 4. La maxima infusion continua de vasoactivos fue administrada durante al menos 1 hora. ePuntos de corte para pacientes de
mds de 18 arios (216 meses) fueron idénticos al SOFA original. "La Escala de coma de Glasgow fue calculada usando la escala pediatrica.

Tomado de: Matics T, Sanchez -Pintos N. Adaptation and Validation of pediatric sequential organ failure assessment score and evaluation of
sepsis-3 definitions in critically ill children. JAMA Pedliatr. 2017; 171: e172352.
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ANEXO 2. Distribucion de comorbilidades en grupo ShS SEPSIS-3 (+) y ShS SEPSIS-3 (-).

ShS SEPSIS-3 (+) ShS SEPSIS-3 (-)
Comorbilidad n 43 (%) n 107 (%) Total
Endocrinoldgica 0(0) 1) 1
Gastrointestinal (no hepética) 2(5) 3(3) 5
Genética 1(2) 0(0) 1
Hepatica 0(0) 1) 1
Hematoldgica 1(2) 8(7) 9
Inmunodeficiencia (primaria o secundaria) 1(2) 2(2) 3
Metabdlica 0 (0) 1) 1
Neuroquirurgica 1(2) 1(1) 2
Neuroldgica 37 7() 10
Oncoldgica 3() 8(7) n
Respiratoria 1(2) 1(1)
Trasplantado 1(2) 3(3) 4
Uroldgica/renal 0(0) 2(2)
Otras 2(5) 8() 10
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