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RESUMEN:

Factores predictivos para apendicitis complicada en pediatria

Introduccion: La apendictis aguda representa el 10% de los casos de dolor abdominal
valorados en el servicio de urgencias y es la causa mas comdn de abdomen agudo
quirdrgico en pediatria. Su diagndstico se basa fundamentalmente en la anamnesis y
exploracion fisica, sin embargo, la cronologia y diversidad de presentacion clinica en la

poblacion pediatrica implica una prueba constante para el pediatra y cirujano pediatra.

Objetivos: Determinar los factores demograficos y clinicos principales, predictivos de

riesgo para desarrollar apendicitis complicada en la poblacion pediatrica.

Metodologia: Se realiz6 un estudio retrospectivo de 112 expedientes de pacientes de 0 a
15 afos, de la base datos del Hospital Regional Materno Infantil de Alta Especialidad en
Guadalupe, N.L. con diagnéstico de apendicitis aguda; se llevd a cabo un analisis
univariado con el fin de mostrar de cada factor pronostico las odds ratio (intervalos de
confianza y valor de p) de las siguientes variables: edad menor a 5 afios, dolor abdominal
mayor de 24 horas, fiebre mayor de 24 horas, leucocitosis mayor a 12 x10s/ml,
hiponatremia y elevacion de Proteina C Reactiva, asi como uso previo de

antibioticoterapia.

Resultados: Se encontraron estadisticamente significativos con un efecto independiente,

pero no sinérgico; la edad menor a 5 afios y sexo femenino (OR 2.2, p 0.05), dolor
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abdominal mayor a 24 horas de evolucion (OR 2.8, p 0.04) y valores de Proteina C Reactiva
> 3 mg/dl (OR 2.5, p 0.04). Las variables de duracion de fiebre, hiponatremia y uso de
antibioticoterapia representaron riesgos importantes, pero no significativos y no se

encontrd relacion en nuestra poblacion con la edad menor a 5 afios y leucocitosis.
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Capitulo 1: Planteamiento del problema

Antecedentes
La apendictis aguda representa el 10% de los casos de dolor abdominal valorados
en el servicio de urgencias y es la causa mas comun de abdomen agudo quirdrgico en
pediatria (Prada Arias et al., 2018).  El riesgo de desarrollar apendicitis aguda durante
toda la vida es aproximadamente del 9% en hombres y del 7% en mujeres. Durante su
presentacion del 30 al 75% de los nifios desarrollan perforacion, especialmente en nifios
mas pequefios (<5 afios); con un riesgo de apendicectomia de por vida del 23.1% para

hombres y del 12.0% para mujeres. (Howell, Dubina, & Lee, 2018; Singh et al., 2016).

Su diagndstico de basa fundamentalmente en la anamnesis y exploracion fisica, sin
embargo, la cronologia y diversidad de presentacion clinica en las diferentes etapas
pediatricas implica una prueba constante para el pediatra y cirujano pediatra, ya que es
particularmente dificil de diagnosticar en su etapa temprana en lactantes y preescolares,
por lo que aproximadamente del 30-75% de los nifios son diagnosticados con perforacion,
especialmente aquellos menores de 5 afios(Guzman & Garcia, 2014; Serres, Cameron,

Glass, Graham, Zurakowski, Karki, Anandalwar, Rangel, et al., 2017).

Es por esto, que en la practica diaria se hace uso de herramientas complementarias como
los marcadores inflamatorios, las pruebas de imagen y reglas de prediccion. No obstante,
la tasa de diagndstico fallido supone hasta el 30% a causa de la poca especificidad de la
presentacion clinica y amplio diagndéstico diferencial del dolor abdominal (Rentea, Peter,

& Snyder, 2017); concluyendo que, a pesar de la constante investigacion y discusion, el
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diagnostico rapido y preciso de la apendicitis en edad pediatrica sigue siendo un desafio

dificil de alcanzar.

De manera general la apendicitis aguda se clasifica en dos tipos distintos (Amin &
Cheng, 2012):

— Simple: macroscopicamente se observa apéndice inflamada; sin signos de
perforacion, liquido purulento, flemén o absceso intraabdominal y con
confirmacion histopatoldgica sin datos de necrosis ni perforacion.

— Compleja: macroscopicamente se identifica como apéndice gangrenada con o sin
perforacion, absceso intraabdominal, flemon periapendicular o fluido libre
purulento y con confirmacion histopatoldgica de tejido necrotico extenso y signos

de perforacion.

En cuanto a su tratamiento, actualmente se dispone de diferentes opciones de
tratamientos quirargicos (apendicectomia laparoscépica o convencional) y no quirdrgicos
(antibioticoterapia y drenaje percutdneo) y su eleccién es determinada por el tipo de
apendicitis diagnosticada de manera preoperatoria, por lo que es crucial su identificacion
temprana para elegir la estrategia de tratamiento 6ptima, lo que implica disminuir su
morbimortalidad (Khirallah, Eldesouki, Elzanaty, Ismail, & Arafa, 2017; Sallinen et al.,

2016; Souza-Gallardo & Martinez-Ordaz, 2017).

En la actualidad se han desarrollado reglas de prediccion de apendicitis pediatrica,

sin embargo la mejor validada y que destaca por su capacidad de estratificar a los pacientes
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en grupos de riesgo es el Pediatric Appendicitis Score (PAS) (Regla de prediccion clinica
de apendicitis pediatrica), que incluye la cifra absoluta de leucocitos y neutrofilos, junto
con la proteina C reactiva (PCR) ademéas de edad y cuadro clinico para diagnosticar
apendicitis (Mujica-Guevara, Pierdant-Pérez, Gordillo-Moscoso, Martinez-Martinez, &
Ramirez-Meléndez, 2018), sin embargo no diferencia la severidad de la patologia; por lo
que con el presente estudio se propone determinar los factores de riesgo principales para

desarrolar apendicitis complicada en pediatria.

Objetivo general
Determinar los factores de riesgo demograficos y clinicos principales para

desarrollar apendicitis complicada en la poblacién pediéatrica.

Objetivos especificos
— Estimar la prevalencia de apendicitis complicada en la poblacion pediatrica del
Hospital Materno Infantil de Alta especialidad del area metropolitana de Nuevo
Ledn.
— Identificar los factores predisponentes para presentar apenditicis complicada y

estimar su valor predictivo.

Hipotesis nula
Existen factores clinicos y demogréaficos de riesgo en la poblacion pediatrica para

desarrollar apendicitis complicada.
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Hipotesis alterna
No existen factores clinicos y demograficos de riesgo en la poblacion pediatrica

para desarrollar apendicitis complicada.

Justificacion
Con el presente estudio se pretende identificar los factores de riesgo predisponentes
para desarrollar apendicitis complicada en la poblacion pediatrica, con el fin de orientar
adecuadamente el abordaje quirdrgico y terapeutico; disminuir el riesgo morbilidad

(infeccion de heridas, formacion de abscesos), mortalidad y estancia hospitalaria.

Alcance del estudio
Base de datos de pacientes entre 0y 15 afios con diagndstico de ingreso de apendicitis
aguda en el Hospital Regional Materno Infantil de Alta Especialidad de Nuevo Ledn,

México en el periodo transcurrido de Enero a Diciembre de 2018.
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CAPITULO 2: Marco Tedrico

Introduccion y epidemiologia
A nivel mundial, la apendicitis aguda es la emergencia abdominal mas comdn tanto

en adultos como en nifios, estimandose un tercio de las condiciones intraabdominales que
requieren tratamiento quirtrgico de emergencia y que requieren mayores recursos en la
poblacion pediatrica. (Pham et al., 2016; Serres et al., 2019; Singh, Kadian, Rattan, &

Jangra, 2014, Singh et al., 2016).

La apendicitis aguda puede ocurrir en cualquier grupo de edad y es particularmente
dificil de diagnosticar en edad tempranas lactantes e infantes. La tasa anual de apendicitis
aguda es desde 1-6 por 10 000 del nacimiento hasta los 4 afios hasta 19-28 por 10 000

nifilos menores de 14 afios (Serres et al., 2019).

El riesgo de desarrollar apendicitis aguda durante toda la vida es aproximadamente
del 9% en hombres y del 7% en mujeres. Durante su presentacion del 30 al 75% de los
nifios desarrollan perforacion, especialmente en nifios mas pequefios (<5 afios); con un
riesgo de apendicectomia de por vida del 23.1% para hombres y del 12.0% para mujeres.

(Howell et al., 2018; Singh et al., 2016).

Su incidencia esta aumentando en hispanos, asiaticos y nativos americanos,
mientras que las tasas en blancos y afroamericanos han disminuido (Rentea et al., 2017).
La variacion estacional en la incidencia de apendicitis aguda se ha observado en multiples

estudios, desde diversas ubicaciones geograficas. Las tasas de apendicitis aumentan en los
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meses de verano cuando las temperaturas son mas calidas y hay un aumento de la humedad

(Serres, Cameron, Glass, Graham, Zurakowski, Karki, Anandalwar, Rangel, et al., 2017)

La apendicitis complicada se encuentra en hasta el 30% de los pacientes tratados
quirurgicamente y representa una condicion particularmente importante en destino de
recursos. Los nifios con apendicitis complicada tienen una estadia mas prolongada, un
mayor costo hospitalario y un mayor riesgo de visitas hospitalarias posteriores en
comparacion con aquellos con enfermedad no complicada (Serres, Cameron, Glass,

Graham, Zurakowski, Karki, Anandalwar, & Rangel, 2017).

El riesgo de ruptura es insignificante dentro de las primeras 24 horas, aumenta al
6% después de 36 horas desde el inicio de los sintomas y se mantiene estable en
aproximadamente 5% por cada periodo de 12 horas, estableciendo un periodo de 36 horas
desde el inicio de los sintomas hasta la cirugia, como un periodo de bajo riesgo de
perforacion apendicular (Singh et al., 2014). La variabilidad de presentacion aumenta la
dificultad diagnostica en nifios mas pequefios, lo que es evidente por una mayor tasa de
apendicitis perforada. La tasa de perforacion disminuye a medida que aumenta la edad, con
tasas de casi el 100% a la edad de un afio, 50-69% a la edad de cinco afios, y se informa de
manera mas variable, pero generalmente menos del 30% en nifios mayores. (Serres,

Cameron, Glass, Graham, Zurakowski, Karki, Anandalwar, Rangel, et al., 2017).

El diagnostico de apendicitis aguda es un desafio especialmente en la poblacion

pediatrica, debido a la posible presentacién clinica atipica en este grupo de edad, sintomas
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clinicos no especificos y también una amplia gama de diagndésticos diferenciales. A pesar
de los avances significativos en la evaluacion diagnostica de nifios con sospecha de
apendicitis durante las ultimas décadas, las tasas de apendicitis complicada se han
mantenido sin cambios. (Serres, Cameron, Glass, Graham, Zurakowski, Karki,

Anandalwar, & Rangel, 2017).

La tasa de diagndstico erroneo inicial para la apendicitis varia del 28% al 57% para
los nifios mayores y puede alcanzar hasta el 100% para los 2 afios 0 menos, a pesar de la
historia clinica, el examen fisico y el arsenal diagndstico, incluido el recuento total de
leucocitos, Proteina C Reactiva (PCR), ultrasonido, tomografia axial computarizada y

resonancia magnética (Amin & Cheng, 2012)

La evaluacién y el manejo oportunos son esenciales para minimizar las
complicaciones. A pesar de su prevalencia, continta la controversia con respecto a las
estrategias de manejo para la apendicitis con la aparicion continua de nuevas técnicas
quirurgicas, un interés reciente en la terapia potencial no quirargica como alternativa en
casos seleccionados y el debate en curso sobre el mejor manejo para la apendicitis
complicada (Serres, Cameron, Glass, Graham, Zurakowski, Karki, Anandalwar, Rangel, et

al., 2017).
Fisiopatologia
La apendicitis existe como un espectro de enfermedad desde inflamacién simple

hasta perforacion con contaminacién local hasta perforacion con contaminacion extensa.
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Se cree que la etiologia primaria es la obstruccion de la luz apendicular por una variedad
de factores que incluyen hiperplasia linfoide, apendicolito, cuerpo extrafio, parasitos o

malignidad (Howell et al., 2018; Souza-Gallardo & Martinez-Ordaz, 2017).

La obstruccién de la luz conduce a la distension del apéndice, ya que continla
secretando moco y proliferan las bacterias. Esta distension continGa, lo que resulta en un
deterioro del drenaje linfatico y venoso del apéndice y, en ultima instancia, limita el
suministro arterial también. A medida que la enfermedad progresa, el tejido apendicular
sufre necrosis y luego presenta perforacion hacia la cavidad abdominal (Howell et al.,

2018).

Clasificacion
Si bien se describe la apendicitis como un espectro de enfermedad, a menudo
también se define con una multitud de clasificaciones. En la literatura sobresalen términos
como aguda, sin complicaciones, complicada, avanzada, purulenta, perforada, gangrenada,

necrotica con perforaciones contenidas o libres y peritonitis (Howell et al., 2018).

Holcomb y St Peter propusieron definir la apendicitis perforada como un orificio

en el apéndice o un apendicolito en el abdomen, lo que resulta en la clasificacion

dicotomica de la apendicitis como perforada o no perforada (Howell et al., 2018).

De manera general la apendicitis aguda se clasifica en dos tipos distintos (Amin &

Cheng, 2012):

20



— Simple: macroscopicamente se observa apéndice inflamada; sin signos de
perforacion, liquido purulento, flemén o absceso intraabdominal y con
confirmacion histopatoldgica sin datos de necrosis ni perforacion.

— Compleja: macroscépicamente se identifica como apéndice gangrenada con o sin
perforacion, absceso intraabdominal, flemon periapendicular o fluido libre
purulento y con confirmacion histopatoldgica de tejido necrotico extenso y signos

de perforacion.

Morbilidad
La presencia de perforacion juega un papel importante en la morbilidad del
paciente. La apendicitis perforada se ha asociado con complicaciones posquirurgicas
elevadas. Ponsky et al sefialaron que el riesgo de desarrollar un absceso intraabdominal,
infeccion de la herida o ileo postoperatorio fue del 39% frente al 8% en la apendicitis
perforada frente a la no perforada (Atema, Van Rossem, Leeuwenburgh, Stoker, &

Boermeester, 2015).

Otras complicaciones incluyen el desarrollo de colecciones pélvicas y tasas mas
altas de reingresos. La mayor duracion de la estadia hospitalaria también se ha asociado
con apendicitis perforada en comparacién con apendicitis no perforada. Parte de la
morbilidad de la apendicitis perforada se deriva de su dificultad para diagnosticar, lo que
resulta en retrasos en el tratamiento adecuado considerando que el tratamiento para la

apendicitis aguda y perforada difiere (Singh et al., 2014).
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Diagnostico
Hay dos aspectos claves para el diagnéstico de apendicitis: detectar la enfermedad
e identificar la perforacién. Como los nifios no suelen manifestar la presentacion clasica de
la apendicitis, diagnosticar correctamente la apendicitis perforada plantea desafios
adicionales. Se ha observado un diagndstico erréneo de apendicitis en 15% a 28% de los

pacientes en el servicio de urgencias.

Los pacientes pediatricos pueden presentar sintomas atipicos e inespecificos, y los
nifios pequerios tienen dificultad para vocalizar sus sintomas. No hay un solo sintoma o
signo confiable para predecir la perforacion. Los cirujanos pediatricos experimentados
mostraron una mayor aptitud para diagnosticar la apendicitis; se ha demostrado que
distinguen la no apendicitis, la apendicitis aguda y la apendicitis perforada con una

precision del 96.8%, 93.5% y 93.5%, respectivamente. (Howell et al., 2018).

Signos y sintomas
El sintoma de presentacion méas comun es la aparicion gradual de dolor abdominal
gque migra desde una ubicacion periumbilical al abdomen inferior derecho. Pueden
posteriormente presentar nauseas, vomitos, anorexia, fiebre y diarrea. La apendicitis
perforada es poco comdn en nifios enfermos durante menos de 24 horas, y generalmente

esta presente después de 48 horas de sintomas.

La perforacion puede estar inicialmente acompariada de una ligera disminucion del

dolor, que luego puede volverse mas difusa a menos que la perforacion esté contenida
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(Rentea et al., 2017) Esto sigue una relacion lineal inversa con pacientes menores de 1 afio
que tienen tasas de apendicitis perforada de hasta 100%, nifios menores de 5 afios 69% —
74%, y nifios mayores de 8 afios 30% —40% . Aunqgue tener menos de 5 afios se asocia
comunmente con tasas de perforacion mas altas que los nifios ligeramente mayores (Howell

etal., 2018).

Los signos fisicos comunes incluyen sensibilidad en la parte inferior derecha del
abdomen, sensibilidad o signo de rebote, distension abdominal y fiebre. Signo de Rovsing
(dolor en el lado derecho de la palpacion abdominal inferior izquierda), signo del obturador
(dolor con flexién y rotacion interna de la cadera derecha), signo del psoas (dolor con la
extension de la cadera derecha hacia el lado izquierdo), signo de Dunphy (dolor con tos),
0 una prueba positiva de Markle (dolor con caida del talén) puede verse en la apendicitis
aguda. La acumulacion puede ser palpable en la enfermedad avanzada, y el nifio puede
cursar febril y de aspecto poco saludable, prefiriendo evitar el movimiento. (Rentea et al.,

2017).

Del acuerdo a Howell, los pacientes con mayor duracion de fiebre tienen un mayor
riesgo de apendicitis perforada, pero las temperaturas especificas de "mas febril" varian
entre los estudios (Howell et al., 2018) . Los sintomas y signos clasicos estan presentes en
menos de la mitad de los nifios y en nifios muy pequefos, el diagnostico puede ser
particularmente dificil. Méas del 80% de los nifios menores de 3 afios presentan apendicitis

perforada (Rentea et al., 2017).
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Laboratorio
Las investigaciones seroldgicas de laboratorio son menos invasivas y se realizan de
manera rutinaria en la mayoria de los nifios con dolor abdominal que se presentan en
emergencias. Se sabe que las pruebas de laboratorio no son especificas para la apendicitis,
pero cuando se combina con la historia clinica y el examen fisico se ha informado que

alcanzan un alto poder discriminatorio.

En particular, algunos autores han informado que la llamada "triple screen”, es
decir, lacombinacion de recuento de leucocitos, neutrofilia y niveles de proteina C reactiva
(PCR), produce una alta sensibilidad para el diagndstico preoperatorio de apendicitis (Zani

etal., 2017).

Los estudios mas exhaustivos han sido el recuento de leucocitos, el nivel de proteina
C reactiva y el nivel de procalcitonina. El recuento de glébulos blancos es elevado en hasta
el 96% de los nifios con apendicitis con sensibilidades variables (68-79%) y especificidades
(80-96%) reportadas (Serres, Cameron, Glass, Graham, Zurakowski, Karki, Anandalwar,

Rangel, et al., 2017)

Estudios anteriores han sugerido edad <5 afios, duracion de los sintomas> 24 horas,

leucocitosis > 12 000 / mm3, proteina C reactiva >3 mg / L, y hallazgos radiogréaficos

como posibles predictores de apendicitis complicada (Pham et al., 2016).
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En un estudio reciente en pacientes pediatricos con la combinacion de un nivel de
proteina C reactiva mayor de 3 mg / dL (niveles normales menores de 3 mg / dL) y un
recuento de glébulos blancos mayor de 12,000 / mm3 (normal entre 4,500 y 10,000 / mm3)

se reportd un odds ratio de 7.75 predictivo de apendicitis aguda (Serres et al., 2019).

La PCR se ha considerado como un predictor Unico de perforacion o en
combinacion con leucocitosis. Gosain et al encontraron que tanto la PCR como la
leucocitosis son predictores univariados de apendicitis perforada, pero solo la leucocitosis
mayor de 19,400 células por microlitro fue un predictor multivariado de perforacion.
Aunque Siddique et al encontraron que la leucocitosis es un mejor predictor que la PCR
para la apendicitis aguda, la sensibilidad para diagnosticar la apendicitis aguda y perforada

aumentd cuando se combinaron leucocitosis y PCR (Howell et al., 2018).

La hiponatremia (descrita como Sodio sérico < 135 mEg/L) se ha observado como
un fuerte predictor independiente de apendicitis complicada en nifios. Pham et al
encontraron tasas significativamente més altas (P <0.01) de hiponatremia en la apendicitis
complicada (63% vs 33%, P <0.01) en comparacién con la apendicitis no complicada.
Después de una mayor duracion de los sintomas, fue el segundo predictor mas fuerte de

apendicitis complicada (OR 3.1, IC 95% 2.0-4.9, P <0.01)(Howell et al., 2018).

También se ha establecido como un factor de riesgo de mortalidad en pacientes con

infecciones necrotizantes de tejidos blandos (NSTI por sus siglas en inglés) y una

herramienta para distinguir un NSTI de un no NSTI (Pham et al., 2016). En un nifio con
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apendicitis sospechada y sodio sérico <135 mEq / L, se debe considerar la posibilidad de
apendicitis complicada en su diferencial, ya que las estrategias de manejo para estas dos
entidades pueden variar significativamente. El equipo de Pham et al demostré que la
hiponatremia fue mas util que el recuento de leucocitos en el diagnostico de apendicitis
complicada. Por lo tanto recomiendan obtener un panel de electrolitos de forma rutinaria

cuando se trabaja con pacientes con sospecha de apendicitis (Pham et al., 2016)

Gabinete
Los objetivos de los estudios de imagen son dobles: el primer objetivo es confirmar
o rechazar el diagnéstico de apendicitis aguda, y el segundo es diferenciar la apendicitis
simple no perforada de la enfermedad perforada o compleja, lo que puede alterar las
estrategias de manejo. En los nifios, se ha puesto especial énfasis en minimizar la
exposicion a la radiacion ionizante y, por lo tanto, se han estudiado ampliamente diferentes
modalidades de imagen (Serres, Cameron, Glass, Graham, Zurakowski, Karki,

Anandalwar, Rangel, et al., 2017).

El ultrasonido es una modalidad util de primera linea. Es una herramienta
rapidamente disponible, sin riesgo de radiacion ionizante y puede ser seguida facilmente
por otras modalidades de diagnéstico por imagen si es necesario. La precision de la
ecografia depende de la visualizacion del apendice, que puede ser dificil debido a factores
del operador, el habito corporal del paciente y el gas intestinal suprayacente. En un estudio
multicéntrico reciente, la sensibilidad y la especificidad de la ecografia en el diagndstico
de apendicitis cuando se visualizé el apéndice fueron 98% y 92%, respectivamente, y mas

bajas si no se pudo identificar el apéndice (Balakrishnan, Edwards, & Perkins, 2012).
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La tomografia computarizada (TC) se ha adoptado ampliamente como la modalidad
de imagen elegida en América del Norte. La implementacion de imégenes de rutina ha
ayudado a disminuir la tasa de perforacion del 38% al 10% en general, al mejorar el
diagnostico temprano. Las ventajas de la tomografia computarizada incluyen la
independencia del operador, la velocidad y disponibilidad relativas, y la precision, con
sensibilidades reportadas del 95-100% y especificidades del 93-100% (méas alto con
contraste rectal de administracion) para la apendicitis aguda. Sin embargo, se ha aumentado
la preocupacion con respecto a los riesgos de la radiacion ionizante de las tomografias

computarizadas y los riesgos asociados de cancer. (Serres et al., 2019)

Las imagenes por resonancia magnética (MRI, por sus siglas en inglés) han recibido
atencion reciente como una modalidad diagnoéstica alternativa viable para la apendicitis
pediatrica. Se ha demostrado que su precision diagnostica es extremadamente alta con una
sensibilidad del 97% y una especificidad del 97%. Las limitaciones actuales de esta
modalidad incluyen consideraciones de costos y la falta de familiaridad del clinico con la
interpretacion de MRI para aquellos que no la usan habitualmente. (Serres, Cameron,

Glass, Graham, Zurakowski, Karki, Anandalwar, Rangel, et al., 2017).

En la mayoria de los casos los hallazgos clinicos, de laboratorio e imagen son
suficientes para establecer el diagndstico; sin embargo, en ocasiones es dificil distinguir a
la apendicitis de otros padecimientos. Esta postergacion se asocia con retraso del

tratamiento y hospitalizacion prolongada, aumento en la tasa de perforacion (34-75%),
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infeccion de la herida (0-11%), absceso pélvico (1-5%) y adherencias intraabdominales

tardias (Mujica-Guevara et al., 2018).

Reglas de prediccién
Para auxiliar a los médicos en hacer el diagnostico de apendicitis aguda, se han
desarrollado varios algoritmos para calcular su probabilidad estratificando los grupos en

categorias de riesgo bajo, intermedio y alto (Cotton et al., 2019).

La sensibilidad y especificidad de un puntaje de Alvarado > 7 para la apendicitis
aguda es bastante variable en la literatura y se informa que es 72-93% y 79-81%
respectivamente en poblaciones pediatricas. El puntaje de apendicitis pediatrica (PAS pos
sus siglas en inglés) también tiene una precisién variable con una sensibilidad informada
del 61-100% y una especificidad del 92-96% para un puntaje > 7.(Serres, Cameron, Glass,

Graham, Zurakowski, Karki, Anandalwar, Rangel, et al., 2017)

En el estudio realizado en 2018 por Mujica comparativo entre las escalas PAS y
Lintula concluy6 que ambods instrumentos tienen sensibilidad y especificidad apropiadas
por lo que debe alentarse su aplicacion en la valoracion de la sospecha de apendicitis en
nifios. En el analisis de propor- ciones para precision diagndstica (diagnostico correcto), el
puntaje Lintula fue 5% superior al PAS. El puntaje Lintula podria utilizarse desde el primer
nivel de atencion y el PAS en la sala de urgencias en la valoracion de nifios con sospecha

de apendicitis (Mujica-Guevara et al., 2018).
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Tratamiento
Una vez que se diagnostica la apendicitis, el abordaje terapéutico se determina de
acuerdo con la sospecha de apendicitis complicada o no complicada. En toda la poblacion
pediatrica se justifica la reposicion hidrica determinada por su grado de deshidratacion,
antibioticoterapia intravenosa dirigida a la flora intestinal y analgesia (Saucier, Huang,

Emeremni, & Pershad, 2014; Van Heurn, Pakarinen, & Wester, 2014).

Una vez estabilizados segun sea necesario, los pacientes con apendicitis temprana
0 avanzada ameritan una apendicectomia urgente, al igual que los pacientes con una
apariencia apendicular o un absceso con aspecto deficiente. Los pacientes con buena
apariencia con una masa apendicular o flemon pueden ser tratados inicialmente sin cirugia

0 someterse a una apendicectomia.(Cairo, Raval, Browne, Meyers, & Rothstein, 2017)

De acuerdo a Meltzer, los pacientes con apendicitis perforada o gangrenosa, que
no tienen una masa apendicular o un absceso, deben someterse a una apendicectomia
urgente en lugar de una apendicectomia tardia (Meltzer et al., 2019) y se sugerimos que los
nifios con perforacion apendicular se sometan a una apendicectomia laparoscépica en lugar
de una técnica abierta cuando hay cirujanos bien entrenados en laparoscopia (Mandeville,

Monuteaux, Pottker, & Bulloch, 2015).
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Capitulo 3: Metodologia

Poblacion
Los pacientes incluidos en este estudio fueron obtenidos de la base datos del

Hospital Regional Materno Infantil de Alta Especialidad en Guadalupe, N.L.  con

diagnostico de apendicitis aguda.

Universo, muestra y tamafio de la muestra
Universo
La totalidad de los pacientes del Hospital Regional Materno Infantil de Alta

Especialidad de Guadalupe, N.L.

Muestra
Pacientes de 0 a 15 afios con diagndstico de apendicitis aguda atendidos en el

Hospital Regional Materno Infantil de Alta Especialidad.

Seleccion de los participantes

Criterios de inclusion

A continuacion, se establecen los criterios de inclusidn que se utilizaron para capturar
a los pacientes participantes en este protocolo:
— Los casos fueron pacientes con diagnéstico de género indistinto, con edad
entre 0 y 15 afios, que hayan ingresado con diagndstico de apendicitis aguda
al Hospital Regional Materno Infantil de Alta Especialidad en Guadalupe,

N.L.
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Criterios de exclusién

Se consider6 excluir a los siguientes pacientes de continuar con su participacion en el
protocolo:

— Pacientes con expedientes incompletos.

— Pacientes con reporte de patologia sin alteraciones histopatolégicas u otros.

Variables
A continuacion, se enlistan las variables seleccionadas deacuerdo a la revision
previamente mencionada, para estudiar de manera retrospectiva en los expedientes clinicos
de la muestra obtenida, con el fin de determinar su valor predictivo para desarrollar

apendicitis complicada.

Diagnostico de apendicitis aguda: independiente, cualitativa, dicotomica.

— Edad menor a 5 afios: independiente, dicotomica, cuantitativa, continua y
expresada en afos.

— Leucocitosis > 12 000/ml: independiente, cuantitativa, discontinua y expresada
en celulas/millilitro.

— Hiponatremia (Na < 135 mg/dl): independiente, cuantitativa, continua y
expresada en mg/dl.

— Dolor abdominal >24 horas de evolucion: independiente, cualitativa, dicotdmica 'y

expresada en horas.

31



— PCR (> 3 mg/dl): independiente, cuantitativa, continua y expresada en

miligramos/decilitro.

— Fiebre > 24 horas de evolucion: independiente, cualitativa, dicotdmica y

expresada en horas.

— Tratamiento previo con antibioticoterapia: independiente, cualitativa, politomicay

expresada en tipo de antibidtico.

Tabla 1: Descripcién de variables

VARIABLE DEFINICON DEFINICION TIPO DE ESCALA | VALOR DE
CONCEPTUAL | OPERACIONAL | VARIABLE DE VARIABLE
MEDICION
Edad < 5 afios Edad cumplida Edad cumplida Cuantitativa afios # afios
hasta la hasta la continua
realizacion del realizacion del
procedimiento procedimiento
Leucocitosis > 12 Aumento de Aumento de Cuantitativa cel/ml >12 000
000/ml leucocitos leucocitos mayor cel/ml
de 12 000/ml
Hiponatremia (Na | Disminucién de Disminucion de Cuantitativa mg/dl < 135 mg/dl
< 135 mg/dl) sodio sérico sodio sérico menor
de 135 mg/dl
Dolor abominal > | Dolor localizado Dolor localizado Cualitativa horas > 24 horas
24 horas en regién en region
abdominal abdominal con
duracién mayor de
24 horas
PCR >3 mg/dI Reactante de fase Proteina C- Cuantitativa mg/dI >3 mg/dI
aguda, proteina reactiva mayor de
C-reactiva 3 mg/dl
Fiebre > 24 horas Aumento de Aumento de Cuantitativa horas > 24 horas
temperatura temperatura
corporal corporal
cuantificado con cuantificado con
termometro como | termémetro como
mayor de 38°C mayor de 38°C
con duracién
mayor de 24 horas
Tratamiento Tratamiento Tratamiento Cualitativa Si/No Tipo de
previo con | previo conalgin | previo con algun nominal antibidtico
antibioticoterapia. tipo de tipo de dicotémica

antibioticoterapia

antibioticoterapia
desde que inici6 el
dolor abdominal
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Materiales

Se utiliz6 como herramienta de recoleccion de datos el formato en la figura 1, que
fue llenado en base a los datos del expediente clinico.

Figura 1: Formato de recoleccion de datos.

FORMATO PARA USO INTERNO DE
RESIDENTES DE PEDIATRIA

PREDICCION DE APENDICITIS COMPLICADA EN PEDIATRIA

Mombre del paciente: Edad:
Sexo: Mumero de expediente:
Fecha de nacimiento: Fecha de ingreso:
VARIABLE 51/ NO RESULTADD
Edad « 5 afios

Dolor abdominal > 24 horas

Fiebre » 24 horas

Leucocitosis > 12 000,/ ml

PCR positiva (> 0.6 mg/dl)

Hiponatrermia [Ma < 135 mg/dl)

Tratamlento previo con antibioticoterapla

RESULTADOS:

Diagndstico final:

Patologia:
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Técnicas de analisis estadistico
1. Célculo del tamafio de la muestra.
El tamafio de muestra se establecié con nomogramas para prueba diagndstica y ecuacion
para diferencia de proporciones con los siguientes parametros: prevalencia de 70%,
sensibilidad y especificidad de 95% e intervalo de confianza de 0.05. Resultado: 100

pacientes.

2. Técnicas de analisis estadistico.

Se realiz6 una revision retrospectiva de los expedientes clinicos de pacientes de 0-15 afios
con diagndstico de apendicitis aguda del Hospital Regional Materno Infantil con el fin de
determinar porcentajes, medias y la correlacion de las variables elegidas, para poder
posteriormente realizar un andlisis univariado con el fin de mostrar de cada factor

prondstico las odds ratio [intervalos de confianza y valor de p] de cada variable.

3. Programas utilizados para analisis de datos.

Los datos se registraron en una hoja de Excel (Microsoft®) y se analizaron con el programa

estadistico Stata 15.1 (StataCorp®).
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Capitulo 4: Resultados

Se identificaron en la base de datos un total de 270 pacientes, sin embargo, sélo
cumplieron los criterios previamente establecidos 112 pacientes con diagndstico
histopatoldgico de apendicitis aguda. En la figura 1 se observa el diagrama de flujo de

seleccion de pacientes.

Figura 2: Diagrama de seleccion de pacientes

Diagnostico de ingreso de apendicitis aguda
(n=270)

Excluyéndose pacientes sin cambios histopatolégicos
(n=20), quiste mesotelial simple necrético (n=1) y
epiplén mayor con inflamacion aguda (n=1)

A 4

\ 4

Diagnéstico histopatolégico de apendicitis aguda
(n=207)

Excluyéndose pacientes que no contaban con resultados
de las variables seleccionadas (n=115)

\ 4

\ 4

Diagndstico histopatolégico de apendicitis aguda con
expediente con informacion completa
(n=112)

\ 4

-Apendicitis no complicada (n =45)
Edematosa
Supurada
Abscedada
- Apendicitis complicada (n=67)
Gangrenada
Perforada 35




De acuerdo con los resultados reportados de patologia se reportaron los siguientes
resultados: 60% de la poblacion total se catalogé como apendicitis complicada (gangrenada
y perforada) y 40% como apendicitis no complicada (edematosa, supurada y abscedada),
como puede observase en la figura 3.

Figura 3: Distribucion de apendicitis complicada y no complicada.

APENDICITIS AGUDA

= COMPLICADA NO COMPLICADA

n=112

El rango de edad fue entre 2 y 15 afios, con una media de 9 (+3.3) afios, lo que
puede observarse en la figura 4. El 67% del total de los pacientes fueron hombres; el 33%
fueron mujeres (2:1), como puede observarse en la figura 5. Los pacientes con apendicitis
complicada fueron sutilmente mas pequefios que los pacientes con apendicitis no
complicada (8 versus 9 afios); en cuanto a género, se identificd una predisposicion del
género masculino en ambos grupos, del 62% en apendicitis no complicada y del 80% en

apendicitis complicadas. En el grupo de apendicitis complicada, se encontrd una relacion

36



en pacientes femeninos menores de 5 afios como un factor predictivo positivo para
complicacién (OR 2.2/ p 0.05).

Figura 4: Distribucién de edad en apendicitis complicada y no complicada.

DISTRIBUCION DE EDAD (aiios)
16

14
12
10

=S )

[l APENDICITIS COMPLICADA [ APENDICITIS NO COMPLICADA

Figura 5: Distribucion de género
DISTRIBUCION DE GENERO

APENDICITIS COMPLICADA APENDICITIS NO COMPLICADA

m Femenino = Masculino mFemenino m Masculino

Femenino
20% Femenino
38%

Masculino

Masculino
62%
80% .
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De acuerdo con la sintomatologia descrita, la duraciéon de dolor abdominal fue
mayor en pacientes con apendicitis complicada con media de 72 horas (OR 2.8, p 0.04)
(rango de 12-172 dias) que en pacientes con apendicitis no complicada con media de 48
horas (rango de 1-5 dias). Por otra parte, la duracion de fiebre difiri6 en sélo 12 horas con
media de 48 horas (rango de 12-168 horas) en pacientes con apendicitis complicada y 36
horas (rango de 12-48 horas) en pacientes con apendicitis no complicada, como puede

observarse la figura 6.

Figura 6: Distribucién de dolor abdominal en apendicitis complicada y no

complicada.

DISTRIBUCION DE DOLOR ABDOMINAL (horas)
180

160
140

120 °
100 -
80 -
60
40 X
20 1
0

B APENDICITIS COMPLICADA [H APENDICITIS NO COMPLICADA

Respecto a parametros paraclinicos, ambos grupos presentaron conteos totales de
leucocitos mayores de 12 x103/mL, con media en apendicitis complicada de 21 x103/mL

versus 18 x103/mL en apendicitis no complicada.
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Se encontr6 una diferencia clinicamente menor en la media de sodio sérico en
apendicitis complicada correspondiente a 133 mEq/L comparada con 137 mEq/L  en no
apendicitis no complicada, sin embargo, no se identifico estadisticamente significativa (p
0.09) (figura 7). Por ultimo, se encontr6 un valor de Proteina C Reactiva (PCR)
significativamente mayor en apendicitis complicada con media de 5.6 mg/l (OR 2.5, p 0.04)

comparada con media de 1.7 mg/l en apendicitis no complicada.

Figura 7: Distribucion de cuenta total de leucocitos en apendicitis complicada y no

complicada.

DISTRIBUCION DE CUENTA TOTAL DE LEUCOCITOS

(x103 /ml)
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B APENDICITIS COMPLICADA [ APENDICITIS NO COMPLICADA
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Figura 8: Distribucion de niveles séricos de Sodio en apendicitis complicada y no

150

145

140

135

complicada.

DISTRIBUCION DE SODIO SERICO (mEq/1)
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Figura 9: Distribucion de PCR (Proteina C Reactiva) en apendicitis complicada
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Durante la investigacion, se identifico el uso previo de antibioticoterapia con
penicilinas, cefalosporinas, sulfonamidas y aminoglucésidos de 24 a 72 horas previas, en
los pacientes con apendicitis complicada (21% versus 13%) sobre apendicitis no
complicada, sin embargo no representd un factor predictivo de riesgo (OR 1.5, 0.4)
(figuralO).

Figura 9: Distribucion administracion previa de antibioticoterapia en apendicitis

complicada y no complicada.

ADMINISTRACION PREVIA DE ANTIBIOTICOTERAPIA
APENDICITIS COMPLICADA  APENDICITIS NO COMPLICADA

uS] mNO =Sl mNO
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Por ultimo, en la tabla 2 se resumen y comparan las caracteristicas demogréaficas y

clinicas de la poblacién, donde se puede observa que no se encontré una diferencia en edad

media en apendicitis complicada (8 afios) y no complicada (9 afios) pero si en un aumento

de riesgo en el sexo masculino, con duracién abdominal mayor de dos dias y que se

relaciond con uso de antibioticoterapia previa.

Tabla 2. Caracteristicas demograficas y clinicas de la poblacién

Leucocitosis (x103/mL)

Parametro Apendicitis complicada | Apendicitis no complicada
(n=267) (n=45)
Edad (a) 8 [2-15] 9 [3-15]
Género masculino 47 (80%) 28 (62%)
Duracion de dolor abdominal (d) 3[1-7] 2 [1-5]
Duracidn de fiebre (h) 48 [12-16] 36 [12-48]
21[12.3-31] 18 (8.3-34]

Sodio sérico (mEg/L)

133 [129-138]

137 [133-141]

PCR (mg/dl)

5.6 [0.6-25.7]

1.7 [0.6-12.1]

Uso de Antibioticoterapia

14 (21%)

6 (13%)
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Capitulo 5: Analisis y discusion de resultados

La apendicitis aguda supone la urgencia abdominal quirdrgica mas comin en la
edad pediatrica y dado su mayor porcentaje de complicacién en esta poblacion, es
imperativo su diagnostico certero, asi como catalogar su severidad. Dadas las
caracteristicas clinicas y propias del desarrollo de nuestros pacientes, su diagndstico
representa un desafio debido a la posible presentacién clinica atipica en este grupo de edad,
sintomas clinicos no especificos y también una amplia gama de diagndésticos diferenciales
(Rentea et al., 2017) por lo que el complementar una anamnesis dirigida y exploracion
fisica detallada con herramientas paraclinicas, supone una estrategia de valor durante la

practica para poder determinar un abordaje terapéutico oportunamente.

Posterior a la exposicion de nuestros resultados, coincidimos con la literatura
previamente descrita por Pham, Amin, Sighn et al que en la poblacion pediatrica es mas
comun la presentacion de apendicitis complicada hasta en un 60% con predisposicion en

el sexo masculino en un 60-80% (Pham et al., 2016; Singh et al., 2016).

Hablando especificamente de los pacientes pediatricos, era esperado encontrar
como factores predictivos el dolor abdominal mayor a 24 horas, la edad menor de 5 afios,
leucocitosis mayor a 12 x10s/ml y los valores de Proteina C Reactiva (PCR) mayores a 3
mg/dl. (Benito et al., 2016) La mayoria de los estudios se han centrado en la eficacia de los
marcadores séricos estandar en el diagndstico de apendicitis aguda y concluyeron que una
elevacion de la PCR y el recuento de glébulos blancos puede apoyar el diagnostico de

apendicitis aguda en nifios (Zani et al., 2017).
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En el estudio de Mujica en 2018 mostré una elevada prevalencia de la enfermedad
y una valoracion de los pacientes en la mayoria de los casos con un tiempo de inicio de los
sintomas mayor de 24 horas, esto debido a que los pacientes se refieren tardiamente de sus
centros primarios o bien la automedicacion, repercutiendo en la frecuencia de apendicitis
complicadas y por lo tanto incrementando la tasa de complicaciones clinicas, aumento en
los dias de hospitalizacion y, por tanto, el costo del tratamiento (Mujica-Guevara et al.,

2018).

De la misma manera, nuestro estudio reporté una prevalencia elevada con una
media de sintomatologia de entre 48 horas en apendicitis no complicada y 72 horas en
apendicitis complicada, asociada a tratamiento previo con antibioticoterapia en 13% en
apendicitis no complicada y 21% en apendicitis complicada. Reportandose en el grupo de
apendicitis complicadas como principales complicaciones: 2 reingresos por ileo
postquirurgico, 3 abscesos de pared y 1 reseccion intestinal con ileostomia, reflejandose en

una estancia intrahospilataria prolongada.

Contrario a lo reportado en el estudio de Singh en 2014 donde reportaba que las
perforaciones fueron mas comunes en mujeres y pacientes menores de 5 afios, aunque
estadisticamente no fue significativo (Singh et al., 2014). En nuestra muestra se observo
un mayor riesgo de perforacion en hombres (70%) y mayores de 5 afios (88%), sin embargo

no fue estadisticamente significativo (OR 1.0, p 0.6).
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Al analizar el comportamiento de las variables seleccionadas en la poblacién
encontrada; observamos que en nuestra muestra los pacientes con edad menor de 5 afios no
representd un factor de complejidad (OR 0.8/ p 0.6); sin embargo al profundizar en el
comportamiento por género en menores de 5 afios, encontramos que el sexo femenino

representa un riesgo estadisticamente significativo (OR 2.2, p 0.05).

Al examinar el comportamiento de la cuenta total de leucocitos, no represent6 un
factor de importancia como factor determinante de apendicitis complicada (OR 0.42, p

0.11).

La literatura sobre PCR es especialmente interesante, en un metanalisis realizado
en 2004 por Anderson, se analizaron elementos especificos en el diagnéstico clinico de
apendicitis, el recuento alto de globulos blancos y granulocitos y un aumento de la
concentracion de PCR fueron predictores relativamente fuertes de apendicitis complicada,
encontrandose que la PCR tiene la mejor capacidad discriminativa para diagnosticar la
apendicitis, seguida de en conteo total de leucocitos; y fue comprobado por Zani en 2017
al concluir que los niveles séricos de PCR, pueden auxiliar a predecir la aparicion de

apendicitis complicada en nifios mayores de 5 afios (Zani et al., 2017).

En nuestra muestra, pudimos corroborar que los niveles de Proteina C Reactiva

(PCR) mayores a 3 mg/l (OR 2.5, p 0.04) y el dolor abdominal mayor a 24 horas (OR 2.5,

p 0.04), representan un riesgo estadisticamente significativo para considerarse de manera
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independiente factores predictivos de apendicitis complicada en la poblacién pediétrica,

sin embargo, no presentan un comportamiento sinérgico.

Inicialmente se tomo la premisa que la hiponatremia (Na sérico < 135 mEg/dl), de
acuerdo con lo descrito por Pham, y Howell, se puede considerar de manera independiente
un factor predictivo de apendicitis complicada (OR 3.1, P 0.01) incluso con mayor valor
que la leucocitosis; en nuestra poblacion estudiada se report6 un oods ratio importante (OR

3.1) sin embargo no fue representativo (p 0.09).

Asi mismo, el comportamiento de la fiebre mayor a 24 horas se consideré con oods
ratio significativo (OR 2.0) pero no estadisticamente representativo (p 0.09); asi como el
tratamiento previo con antibioticoterapia, se reflejé en un riesgo con OR de 1.5, pero p<0.4
no significativa; por lo que se sospecharon resultados influenciados por el tamafio de

nuestra muestra.

Por Gltimo, a pesar de realizarse una revision retrospectiva en la base de datos
correspondiente a 12 meses, identificamos que la significancia estadistica de las variables
de hiponatremia y duracién de la fiebre fue probablemente disminuida por el total de
nuestra muestra; por lo que consideramos que es necesario aumentar la base de datos con
el fin de identificarlos como factores predictivos para poder considerarlos y desarrollar una

regla de prediccion de apendicitis complicada en un futuro.
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Capitulo 6: Conclusiones

Con los resultados obtenidos del anélisis de las caracteristicas demogréaficas y
clinicas de nuestra muestra, pudimos concluir que tres factores suponen un riesgo
estadisticamente significativo para diagnosticar apendicitis complicada en la poblacion
pediatrica, identificAndose un comportamiento con efecto independiente pero no sinérgico:

— Edad menor a 5 afios y sexo femenino (OR 2.2, p 0.05).

— Dolor abdominal mayor a 24 horas de evolucion (OR 2.8, p 0.04).

— Proteina C Reactiva > 3 mg/dl (OR 2.5, p 0.04).

Por otra parte, al reconocerse en la literatura la hiponatremia (Sodio serico < 135
mEqg/L) como valor predictivo de complicacion; obtuvimos un resultado con Odds ratio
importante; sin embargo, no se encontrd estadisticamente significativo (OR 3.1 /p 0.09).
Asi mismo, a pesar de reconocerse en los estudios previos la duracion de fiebre mayor a
24 horas como un valor predictivo; obtuvimos un riesgo importante, no obstante, no fue
representativo (OR 2.0 / p 0.09). Ademas, el uso previo con antibioticoterapia represento
un riesgo leve, pero tampoco significativo (OR 1.5, p 0.41); por lo que consideramos que

su significancia estadistica fue disminuida por el total de nuestra muestra.

Contrario a lo descrito en la literatura, nuestra poblacion reveld un comportamiento

referente a la edad menor a 5 afios (OR 0.8 / p 0.6) y leucocitosis (OR 0.4, p 0.11) como

no predictivos para desarrollar apendicitis complicada en la poblacion pediétrica.
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Por Gltimo, a pesar de realizarse una revision retrospectiva en la base de datos
correspondiente a 12 meses, identificamos que la significancia estadistica de las variables
de hiponatremia, duracion de la fiebre y uso previo de antibioticoterapia fue
probablemente disminuida por el total de nuestra muestra; por lo que consideramos que es
necesario aumentar la base de datos con el fin de identificarlos como factores predictivos
para poder considerarlos en el desarrollo de wuna regla de prediccion de apendicitis

complicada en un futuro.
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