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Resumen

Introduccioén: la apendicitis es la principal causa de abdo-
men agudo quirdrgico en pediatria; el retraso en su diagnds-
tico implica consecuencias graves.

Objetivo: conocer la utilidad de los indices inflamatorios
para prediccidon de apendicitis aguda complicada (AAC) en
nifios.

Material y métodos: estudio transversal, analitico, retrolec-
tivo. Incluimos pacientes de 3 a 17 afios, con y sin apendici-
tis aguda (AA), con biometria heméatica completa (BHC). Se
registr6 BHC prequirdrgica, hallazgos quirdrgicos y resulta-
do histopatoldgico; grupo I, AAC; grupo Il, apendicitis aguda
no complicada (AANC) y grupo lll, sin AA; con analisis es-
tratificado por grupo etario.

Resultados: se incluyeron 377 pacientes, edad 9 afios (RIC
5-12.5), grupo |, 94; grupo Il, 94, y grupo lll, 189. El grupo |
mostré elevacion de los indices neutrofilos/linfocitos (INL),
plaquetas/linfocitos (IPL) e inmuno/sistémico (IIS) y menor
indice linfocitos/monocitos (ILM). Para AA, se observo en
preescolares, INL (sensibilidad [S]: 0.85; especificidad [E]:
0.98), IPL (S: 0.76; E: 0.85), IIS (S: 0.92; E: 0.92); escolares,
INL (S: 0.90; E: 0.96), IPL (S: 0.70; E: 0.86), IIS (E: 0.91;
S: 0.91); adolescentes, INL (S: 0.85; E: 0.97), IPL (S: 0.26;
E: 0.95), IIS (S: 0.86; E: 0.86); en AAC, S y E disminuye-
ron. INL, IPL, ILM e IIS se asociaron con AA en todas las
edades; IPL e IIS en preescolares e ILM en escolares se
asociaron con AAC.

Conclusion: INL, IPL, ILM e IIS son predictores de AA en
edad pediatrica, asi como, IPL e IIS en preescolares e ILM
en escolares lo son de AAC.

Abstract

Background: Appendicitis is the main cause of acute sur-
gical abdomen in pediatrics. Delay in the diagnosis implies
serious consequences.

Objective: To know the utility of inflammation markers for
predicting complicated acute appendicitis (CAA) in children.
Material and methods: Analytical cross-sectional retrolecti-
ve study. We included patients from 3 to 17 years, with and
without acute appendicitis (AA), who had complete blood
count (CBC). Presurgical CBC, surgical findings and histo-
pathologic results were recorded; group |, CAA; group Il, un-
complicated acute appendicitis (UAA); and group lll, without
AA, with stratified analysis by age group.

Results: 377 patients were included, 9 years of age (IQR
5-12.5), group | (n = 94), group Il (n = 94) and group Il (n =
189). Group | showed elevation in the values of Neutrophil/
lymphocyte ratio (NLR), Platelet/lymphocyte ratio (PLR) and
Systemic immune inflammation (SII) index and lower levels
for the Lymphocyte/monocyte ratio (LMR). For AA, in pre-
eschoolers, NLR (sensitivity [S]: 0.85; specificity [E]: 0.98),
PLR (S: 0.76; E: 0.85), Sl (S: 0.92; E: 0.92) was observed,;
school children, NLR (S: 0.90; E: 0.96), PLR (S: 0.70: E:
0.86), SII (S: 0.91; E: 0.91); adolescents, NLR (S: 0.85; E:
0.97), PLR (S: 0.26; E: 0.95), SlI (S: 0.86; E: 0.86); in CAA,
S and E decreased. NLR, PLR, LMR and SllI were associa-
ted with AAin all ages; PLR and Sll in preschoolers, LMR in
school children were associated with CAA.

Conclusion: NLR, PLR, LMR and Sl are predictors of AAin
pediatric age, and for AAC, PLR and Sl in preschoolers and
LMR in school children.
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Introduccion

La apendicitis aguda (AA) es el trastorno abdominal
quirdrgico mas comun en nifilos mayores de dos afios. La
evaluacion clinica es la piedra angular del diagnéstico. La
prevalencia en nuestro pais corresponde a 47.79% de los
padecimientos quirurgicos de urgencia y con incidencia de
1.5 a 1.9 por cada 1000 habitantes.! La tasa de errores en
el diagndstico incrementa a medida que la edad decrece:
< 3 afios 70-100%, preescolares: 19-57%, escolares:
12-28%, adolescentes < 15%. La demora en el diagndstico
y una alta tasa de diagnésticos erréneos conllevan a com-
plicaciones como perforacion intestinal, absceso, peritonitis,
sepsis abdominal, lo cual aumenta la morbimortalidad.23

La AA se produce por obstruccion de la luz apendicu-
lar; posteriormente, las células epiteliales que recubren el
apéndice continlan secretando moco y aumenta la presion
intraluminal que, al exceder la presién venosa apendicular,
genera trombosis de las vénulas que drenan el apéndice
(fase I: edematosa o hiperémica). Con la congestion vascu-
lar, la mucosa se vuelve hipdxica y comienza a ulcerarse,
con lo que dafa la barrera mucosa. Las bacterias intralumi-
nales se multiplican y la pared edematosa precipita la inva-
sion bacteriana (fase Il: flegmonosa o catarral). El proceso
inflamatorio progresa e involucra la serosa del apéndice,
la cual inflama el peritoneo (dolor en fosa iliaca derecha).
Si la presién intraluminal contintia elevandose, se produce
infarto venoso, necrosis total de la pared y perforacion, que
puede evolucionar hacia la formacion de un absceso (fase
1) o peritonitis generalizada (fase IV).*

Aun con el desarrollo de escalas clinicas como la de
Alvarado y la Pediatric Appendicitis Score (PAS),% asi como
de herramientas radiologicas, como la ecografia abdo-
minal (en la que la tasa de éxito declina debido a causas
asociadas con el paciente y la experiencia del operador)
y la tomografia computarizada (cuya radiacion se ha aso-
ciado fuertemente con enfermedades neoplasicas), sigue
habiendo dificultades y retraso en el diagndstico de AA.3

Debido a lo anterior, se han buscado nuevas herramien-
tas que puedan mejorar la precisién diagnéstica y la predic-
cion. Si se considera que la AA es un proceso en el que la
respuesta inflamatoria se activa de forma intensa, la biome-
tria hematica completa (BHC) puede aportar informacion util,
ademas de que es un estudio accesible, seguro y rapido.?
Hay en la literatura informacion de que la cuenta total de
leucocitos tiene una sensibilidad y especificidad del 67.5 y
36.3%, respectivamente, y los neutréfilos totales elevados
tienen una sensibilidad y especificidad del 60.1 y 90.9%,
respectivamente, para los casos de AA.” También se han
reportado resultados prometedores del indice neutréfilos/
linfocitos (INL) para predecir tanto el diagnostico como las
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complicaciones de la AA;8 el indice linfocito/monocito (ILM)
como parametro predictor para diagnésticos diferenciales
de AA° y el Indice plaquetas/linfocitos (IPL) reportado en
diversos estudios con niveles significativamente elevados
en pacientes con apendicitis aguda, especialmente en
apendicitis aguda complicada (AAC).'° En relacion con el
indice inmunosistémico (IIS), su elevacion se observa en
procesos inflamatorios intensos en los que hay elevacion de
neutrofilos y plaquetas, ademas del bajo nivel de linfocitos;
se ha analizado en diversas patologias como cancer, obesi-
dad, tabaquismo y sepsis, sin reportes hasta este momento
en poblacion pediatrica con AA.1

El propdsito del presente estudio es evaluar la utilidad
de los indices inflamatorios obtenidos de la BHC para la
prediccion de AAC en la edad pediatrica.

Material y métodos

Estudio transversal analitico retrolectivo, realizado en la
Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Gineco-
Pediatria No. 48 del Centro Médico Nacional del Bajio, per-
teneciente al Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS).
Incluimos pacientes pediatricos de 3 afios a 17 afos con
11 meses de edad, de ambos géneros, con AA (confirmada
con los hallazgos quirdrgicos y reporte histopatolégico) y sin
AA (pacientes que acudieron a atencién a consulta externa
de pediatria sin diagndstico de apendicitis), que contaran
con BHC del momento del ingreso a hospitalizacion (pre-
quirurgica) para los pacientes con AA y con BHC de los
15 dias previos a la consulta para los pacientes sin AA.
No se incluyeron pacientes en tratamiento con esteroides
o inmunomoduladores, con quimioterapia o con estimulan-
tes de colonias de granulocitos o megacariocitos; pacien-
tes con enfermedades previamente diagnosticadas, como
inmunodeficiencia primaria o secundaria, enfermedades
reumatoldgicas, hepatopatia crénica o con enfermedad
hematoldgica-oncoldgica; pacientes que cursaran con
enfermedades infecciosas activas o procesos inflamatorios
agudos o crénicos. Se eliminaron pacientes con reporte de
BHC incompleta o aquellos pacientes que fueran traslada-
dos a otra unidad que no permitieran la identificacion de los
resultados de la BHC o histopatoldgicos o pacientes con
diagnostico de AA sin reporte de histopatologia.

El estudio fue autorizado por el Comité de Etica para
la Investigacion en Salud y el Comité Local de Investiga-
cion en Salud, con numero de registro R-2021-1002-040.
De acuerdo con el Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion para la Salud, en su articulo
17, el presente estudio se consideré como investigacion
sin riesgo; se realizé revision de los expedientes clinicos y
electronicos, sin tener contacto en ningin momento con los
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pacientes; no se requirié de carta de consentimiento infor-
mado y se autorizé la carta de excepcidn de consentimiento
informado.

Se inicié la recoleccion de datos en la que se registro
nombre del paciente, numero de seguridad social, edad,
género y resultado de la BHC; ademas de que se regis-
traron, en el caso de los pacientes con AA, los hallazgos
intraoperatorios y el reporte histopatologico del apéndice
resecado.

Posteriormente, se categorizd a los pacientes en tres
grupos, grupo |: con AAC; grupo Il: con AANC, y grupo llI:
pacientes sin AA.

Se consideraron como AAC aquellos casos en los que
tanto los hallazgos intraoperatorios como el reporte histo-
patolégico reportara apéndice gangrenoso, perforado o
abscedado; los casos de AANC fueron aquellos en los que
se reportd apendicitis edematosa o fibrinopurulenta; los
pacientes sin AA fueron aquellos pacientes que acudieron
a atencion a consulta externa de pediatria sin diagndstico
de apendicitis.

Se registroé el reporte de la BHC, la cuenta total de leuco-
citos, neutroéfilos totales, monocitos totales, linfocitos totales
y plaquetas totales; se calcul6 el INL (cociente del recuento
absoluto de neutrdéfilos entre el recuento absoluto de linfo-
citos), el IPL (cociente del recuento absoluto de plaquetas
entre el recuento absoluto de linfocitos), el ILM (cociente del
recuento absoluto de linfocitos entre el recuento absoluto
de monocitos) y el IIS (producto de multiplicar el valor de
neutrofilos por el valor de plaquetas y este dividirse entre
el valor absoluto de linfocitos). Hasta nuestro conocimiento,
no se cuenta con consenso de puntos de corte de los indi-
ces inflamatorios para apendicitis en pediatria.

Finalmente, se analizé a la poblacién total del estudio de
acuerdo con el grupo etario, preescolares (3-5 afios), esco-
lares (6-10 afios) y adolescentes (nifios 12-17 afios y 11
meses, y nifias 11-17 afios y 11 meses).

La variable dependiente fue la AAC.

En relacién con el tamafio de la muestra, se calcul6 para
prueba diagndstica con el paquete estadistico Epidat 3.1, y
con base en los resultados de Celik et al.,'? que reportaron
para el INL de 10.4 una sensibilidad de 61.1% y una espe-
cificidad de 73.2% para la identificacion de AAC en nifios.
Con un nivel de confianza de 95%, precisidon absoluta del
7% y razon de enfermos/no enfermos de 1, se obtuvo un
tamafo de muestra de 188 pacientes con AA 'y 189 sin AA,
con un total de 377 sujetos de estudio.
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En cuanto al analisis estadistico, se reportaron frecuen-
cias y porcentajes para las variables nominales, asi como
estadistica descriptiva de todas las variables cuantitativas.
La distribucion de normalidad fue determinada con la prueba
de Kolmogorov-Smirnov; los datos no mostraron distribu-
cién normal, por lo que se reportaron con mediana y ran-
gos intercuartilicos. Para comparar variables cuantitativas
entre los tres grupos de estudio, grupo | (AAC), Il (AANC) y
Il (sin AA), se empled la prueba de Kruskal-Wallis, ya que
las variables no presentaron distribucion normal. Se empled
prueba de chi cuadrada para comparar variables nominales
de acuerdo con la frecuencia de estas. Se reportd sensibi-
lidad, especificidad, razén de verosimilitud (likelihood ratio
+) y area bajo la curva; se llevaron a cabo curvas ROC (por
sus siglas en inglés, que en espafiol significan caracteristica
operativa del receptor) para los indices inflamatorios. Para
analizar la asociacion de los indices inflamatorios con AA
y AAC se utilizd la prueba de razén de momios (RM). Se
utilizaron los programas estadisticos NCSS 2022 free trial
y Epidat 3.1. Se considero6 significacion estadistica con un
valor de p < 0.05.

Resultados

Incluimos 377 pacientes pediatricos, con diagnédstico de
AA (n = 188) y sin AA (n = 189). Los pacientes se distribu-
yeron por grupo etario en preescolares (n = 105), escolares
(n = 142) y adolescentes (n = 130). Ademas, para su ana-
lisis se categorizaron en grupo | (AAC), grupo Il (AANC) y
grupo Il (sin AA), y se compararon las caracteristicas clini-
cas, cuentas celulares e indices inflamatorios de los pacien-
tes preescolares, escolares y adolescentes. En el grupo |,
en preescolares, escolares y adolescentes, se observaron
valores mas altos de INL, IPL e IS, asi como un ILM mas
bajo (cuadro I).

Se calcularon los puntos de corte de los indices inflama-
torios y se observé adecuada sensibilidad y especificidad
para INL, IPL e lIS en los tres grupos etarios, para la identi-
ficacion de AA (cuadro 1) y, aunque para AAC disminuyeron
tanto la sensibilidad como especificidad, continuaron siendo
significativas para INL, IPL e IIS en preescolares y adoles-
centes y solo para el IIS en escolares (cuadro lll).

Se muestran las curvas ROC de los indices inflamato-
rios por grupo etario en pacientes con AA para distinguir
de pacientes sin AA (figura 1) y en pacientes con AAC para
diferenciar de pacientes con AANC (figura 2).

En el cuadro IV se muestra la asociacion de los indices
inflamatorios INL, ILM, IPL e IIS con AA en todos los grupos
etarios; se demostré también asociacion significativa de IPL
e IIS en preescolares & ILM en escolares con AAC.
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Cuadro | Comparacion de las caracteristicas clinicas, cuentas celulares e indices inflamatorios por grupo etario y grupo de estudio

Grupo | Grupo Il Grupo III
(n=21) (n=21)

Preescolares (3-5 anos)

n=105

Edad (afios)* 4 (3.5-5) 3 (3-5) 4 (3-4) 0.06
Sexo (m)t 10 10 20 0.26
Peso (kg)* 17 (14.4-20.6) 14 (12.75-15.8) 13.9 (12-16.5) 0.01
CTL (10%/ul)* 15.8 (13.1-19.8) 15.46 (10.1-21.33) 8.29 (6.59-10) < 0.001
NT (10%/ul)* 12.69 (9.9-15.9) 13.65 (7.03-16.3) 2.5 (1.81-3.09) <0.001
LT (x10%/ul)* 1.23 (0.74-1.69) 2.79 (1.49-3.42) 3.9 (3.17-5.98) <0.001
MT (x10%/pl)* 0.76 (0.46-1.0) 0.960 (0.64-1.44) 0.62 (0.44-0.78) 0.006
PT (x103/ul)* 367 (292-403) 370 (268-496) 329 (284-382) 0.29
INL* 9.05 (7.74-14.28) 5.26 (2.17-7.55) 0.55 (0.41-0.83) <0.001
ILM* 1.56 (1.24-2.38) 2.49 (1.3-4.24) 7.37 (5.93-10.43) <0.001
IPL* 235.22 (206.59-463.19) 127.21 (100.63-281.97) 81.6 (51.93-107.07) <0.001
IS (x109)* 3.56 (2.3-4.83) 1.685 (1.128-2.25) 1.94 (1.13-2.66) <0.001

Escolares (nifios: 6-11 afios / nifas: 6-10 afios) n = 142

Grupo | Grupo Il Grupo III

Edad (afios)* 9 (7 10) 8 (8-9) 8 (6-9) 0.11

Sexo (m)t 14 17 18 0.37

Peso (kg)* 31 (24.75-40.75) 29 (25-38) 24 (20.5-32.87) 0.001
CTL (103/pl)* 16.41 (13.5-19.33) 14.64 (12.8-17.6) 7.42 (6.09-9.34) <0.001
NT (10%/ul)* 12.75 (11.39-17) 12.8 (9.8-14.85) 3.12 (2.41-4.45) <0.001
LT (x103/ul)* 1.23 (0.7-1.55) 1.23 (0.77-1.9) 2.83 (2.28-3.92) <0.001
MT (x103/ul)* 0.84 (0.63-1.18) 0.95 (0.53-1.19) 0.57 (0.4-0.67) <0.001
PT (x103/pl)* 307 (262.5-305.5) 293 (242-354) 315 (274.25-379.25) 0.26

INL* 13.3 (8.68-18.72) 11 (6.89-15.77) 1 (0.66-1.59) <0.001
ILM* 1.24 (0.77-1.77) 1.62 (0.86-2.76) 5.72 (4.14-8.35) <0.001
IPL* 266.45 (192.9-410) 240.76 (164.21-346.79) 111.2 (71.18-146.71) <0.001
IS (x108)* 3.98 (2.558-5.447) 3.266 (1.86-4.41) 3.631 (1.99-6.3) <0.001

Adolescentes (nifios: 12 afos / nifias: 11 anos) n = 130

Grupo | Grupo II Grupo III
(n=27)

Edad (afios)* 13 (12-14) 13 (12-14. 25) 14(12 15)
Sexo (m)t 13 19 35 0.81

Peso (kg)* 52 (46.5-56.8) 51.9 (45.6-64.25) 45 (40-64.52) 0.25

CTL (103/pl)* 16.22 (14-19.89) 14.52 (10.7-14.15) 7.5 (5.87-8.48) <0.001
NT (103/pl)* 14.28 (12.3-17.14) 12.98 (7.98-14.93) 3.54 (2.75-5) <0.001
LT (x103/pl)* 1.18 (0.79-2) 1.52 (0.82-2.14) 2.47 (1.83-3.13) <0.001
MT (x103/l)* 0.8 (0.6-1.2) 0.88 (0.49-1.25) 0.58 (0.43-0.7) <0.001
PT (x103/pl)* 265 (236-306) 265 (218-336.25) 285 (246.5-345.5) 0.23

INL* 13.56 (7.59-19.93) 8.66 (5.1-15.49) 1.37 (1-2.24) <0.001
ILM* 1.25 (0.89-2.28) 1.6 (0.9-2.73) 4.64 (3.24-6) <0.001
IPL* 218.61 (149-355.8) 182.73 (112-310.67) 113.15 (93.18-146.78) <0.001
IS (x108)* 3.527 (2.327-5.78) 2.51 (1.22-4.49) 4.10 (2.86-7.02) <0.001

m: masculino; CTL: cuenta total de leucocitos; NT: neutrdfilos totales; LT: linfocitos totales; MT: monocitos totales; PT: plaquetas totales;
INL: indice neutréfilos/linfocitos; ILM: indice linfocitos/monocitos; IPL: indice plaquetas/linfocitos; 1IS: indice inmuno/sistémico

*Valores expresados en mediana y rangos intercuartiles; se empledrueba Kruskall-Wallis

fValores expresados en numero; se usoé prueba de Chi cuadrada
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Cuadro Il Resultados de las curvas caracteristicas operativas del receptor (ROC) de los indices inflamatorios para la identificaciéon de
AA con respecto a pacientes sin AA por grupo etario

Preescolares (3-5 afios)

0.90-0.99

0.009-0.12

0.80-0.94
0.93-0.99

< 0.001
1

< 0.001

< 0.001

0.93-0.99

0.02-0.12
0.77-0.90
0.93-0.98

< 0.001

< 0.001
< 0.001

INL >2.51
ILM >4.38
IPL >124.8

IS (x10) >4.97
INL >4.61
ILM >2.81
IPL >201.5

IS (x10) >1.24
INL 2492
ILM >3.30
IPL >293.9

IS (x10) >1.00

0.85 0.98 54 0.97
0.11 0.11 0.13 0.069
0.76 0.85 .38 0.89
0.92 0.92 11.70 0.97
Escolares (nifios: 6-11 afos / nifas: 6-10 afnos)
0.90 0.96 26.23 0.97
0.14 0.10 0.15 0.07
0.70 0.86 5.09 0.85
0.91 0.91 10.63 0.97
Adolescentes (nifios: = 12 afos / nifias: 2 11 afos)
0.85 0.97 29.40 0.94
0.18 0.26 0.24 0.13
0.26 0.95 6.03 0.75
0.86 0.86 6.66 0.92

0.87-0.97

0.06-0.20
0.66-0.83
0.85-0.96

< 0.001
1

< 0.001

< 0.001

Sens: sensibilidad; Espec: especificidad; LH +: likelihood ratio + razén de verosimilitud; ABC: area bajo la curva; IC 95%: intervalo de
confianza del 95%; INL: indice neutréfilos/linfocitos; ILM: indice linfocitos/monocitos; IPL: indice plaquetas/linfocitos; IIS: indice inmuno-

sistémico

Cuadro lll Resultados de la curva caracteristica operativa del receptor (ROC) de los indices inflamatorios para la identificacién de AAC

con respecto a AANC por grupo etario

0.28
0.47
0.33
0.85

Preescolares (3-5 afos)

0.66-0.93
0.13-0.47
0.60-0.89
0.60-0.90

< 0.001
0.98
< 0.001
< 0.001

0.53
0.37
0.11

0.15

0.46-0.70
0.25-0.49
0.43-0.67
0.47-0.72

0.05
0.96
0.14
0.03

INL 274

ILM >1.63
IPL > 405.7

IS (x10) 2225
INL >12.43
ILM >1.47
IPL > 687.80
IS (x10) >7.56
INL > 16.80
ILM 2217
IPL >504.70
IS (x109) >5.61

0.37
0.29
0.14
0.29

0.95 6 0.84
0.33 0.71 0.31
0.95 7 0.78
0.76 3.6 0.80
Escolares (nifios: 6-11 afos / nifas: 6-10 afnos)

0.61 1.38 0.6

0.41 0.64 0.38
0.97 4.33 0.56
0.97 6.06 0.61

Adolescentes (nifios: 212 afios / nifias: = 11 afos)

0.93 5.44 0.86
0.27 0.40 0.22
0.97 5.08 0.73
0.94 5.08 0.85

0.78-0.91
0.11-0.31
0.61-0.81
0.77-0.91

< 0.001
1

< 0.001

< 0.001

Sens: sensibilidad; Espec: especificidad; LH +: likelihood ratio + razén de verosimilitud; ABC: area bajo la curva; IC 95%: intervalo de
confianza del 95%; INL: indice neutrdfilos/linfocitos; ILM: indice linfocitos/monocitos; IPL: indice plaquetas/linfocitos; I1S: indice inmuno-

sistémico

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2023;61 Supl 2:5161-70 S165

http://revistamedica.imss.gob.mx/



Ortiz-Ley JD et al. indices inflamatorios en nifios con apendicitis

Figura 1 Curva Caracteristica Operativa del Receptor (ROC) de los
indices inflamatorios por grupo etario para distinguir AA de pacientes
sin AA

Figura 2 Curva Caracteristica Operativa del Receptor (ROC) de los
indices inflamatorios por grupo etario para distinguir AAC de AANC
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False positive rate (1-Specificity)

A: Preescolares; B: Escolares; C: Adolescentes
INL: indice neutréfilos/linfocitos; IPL: indice plaquetas/linfocitos;
ILM: indice linfocitos/monocitos; 11S: indice inmunosistémico
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Cuadro IV Andlisis bivariado de los indices inflamatorios por grupo etario para la presencia de AAy de AANC

Preescolares

Pacientes con AA con respecto a pacientes sin AA

- AA Sin AA 0
Indices (n=42) ) RM (IC 95%)

INL = 2.51 36 1 372 (43-3214) < 0.001
ILM < 4.38 37 8 50.87 (15.43-167.65) < 0.001
IPL>124.8 32 9 19.20 (7.05-52.24) < 0.001
IS = 4.97x10° 39 5 150.8 (34-667.65) < 0.001

Pacientes con AAC (grupo |) con respecto a pacientes con AANC (grupo Il)

o Grupo | Grupo Il o
Indices (n=21) (n=21) RM (IC 95%)

INL > 7.4 18 5 2.2 (0.63-7.66) 0.2
ILM < 1.6 11 7 0.81(0.22-2.87) 0.74

IPL > 405.7 7 1 10 (1.10-90.59) 0.049
IS = 2.25x10° 18 5 19.2 (3.94-93.39) <0.001

Escolares

Pacientes con AA con respecto a pacientes sin AA

e AA Sin AA .
indices e = RM (IC 95%)

INL > 4.61 76 2 266 (54.4-1301) <0.001
ILM < 2.81 72 6 52 (18.36-147.54) <0.001
IPL 22015 59 8 14.75 (6.11-35.58) <0.001
IS = 1.24 x106 77 5 116.6 (35-387) <0.001

Pacientes con AAC (grupo |) con respecto a pacientes con AANC (grupo Il)

. Grupo | Grupo Il o
Indices (n = 46) (n = 39) RM (IC 95%)

INL = 12.43 24 15 1.82 (0.76-4.37) 0.17
ILM < 1.47 29 16 2.6 (1.07-6.4) 0.03
IPL > 687.80 5 1 4.75 (0.53-42.54) 0.27
IIS = 7.56 x106 7 1 7.00 (0.82-59.67) 0.09

Adolescentes

Pacientes con AA con respecto a pacientes sin AA

i AA Sin AA .
indices _ =) RM (IC 95%)
2

INL = 4.92 52 193.55 (40.08-934.4) <0.001
ILM < 3.3 51 18 14.45 (6-34.6) <0.001
IPL > 293.9 16 2 11.91 (2.61-54.33) <0.001
IIS = 1.00x10° 51 9 44.16 (15.9-122.6 <0.001

Pacientes con AAC (grupo |) con respecto a pacientes con AANC (grupo Il)

T Grupo | Grupo Il o
Indices (n=27) (n=34) RM (IC 95%)

\‘I

INL = 16.80 10 2.26 (0.72-7.09) 0.15
ILM < 2.17 20 21 1.76 (0.58-5.33) 0.3

IPL > 504.70 4 2 2.78 (0.46-16.49) 0.46
IS = 5.61x10° 8 6 1.96 (0.58-6.57) 0.26

AA: apendicitis aguda; AANC: apendicitis aguda no complicada; RM: razén de momios; IC 95%: intervalo de confianza del 95%;
INL: indice neutréfilos/linfocitos; ILM: indice linfocitos/monocitos; IPL: indice plaquetas/linfocitos; IIS: indice inmunosistémico
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Discusion

El presente estudio demuestra que los indices inflama-
torios son predictores de apendicitis aguda complicada en
nifios. Los valores de sensibilidad, especificidad, razén de
verosimilitud y area bajo la curva (ABC) para el INL, IPL e
[IS permiten distinguir AA con respecto a pacientes sin AA,
en todos los grupos etarios. Al ser analizados para distinguir
AAC de AANC, la sensibilidad disminuye de forma impor-
tante, pero la especificidad se mantiene adecuada para el
INL y el IPL tanto en preescolares como en adolescentes; el
IIS muestra valores adecuados tanto en sensibilidad como
especificidad en preescolares, pero con baja sensibilidad y
alta especificidad en escolares y adolescentes; en el grupo
etario de escolares solo el IS muestra valores significativos,
con baja sensibilidad pero alta especificidad para AAC. Se
identificaron fuertes asociaciones entre los valores de INL,
ILM, IPL e IIS con la presencia de AA en todos los grupos
etarios; asimismo, IPL e IIS en preescolares e ILM en esco-
lares se asociaron con AAC.

En esta investigacion, el INL con buena sensibilidad y
especificidad identifica a los pacientes con AA, con respecto
a pacientes sin AA, en todos los grupos etarios analizados,
en preescolares (INL = 2.51, ABC 0.97), escolares (INL
2 4.61, ABC 0.97) y adolescentes (INL = 4.92, ABC 0.94);
estos resultados fueron semejantes a los reportados en
dos estudios previos en nifios con apendicitis, en los que
con punto de corte de 3.5 en el estudio de Yazici et al., y
3.48 en el estudio de Begic Kapetanovic et al., se predecia
apendicitis aguda.'®' De acuerdo, en el estudio realizado
por Eun S., et al., reportaron sensibilidad (0.82) y especi-
ficidad (0.76) para el INL con valores de 2.5 a 6.14 (ABC
0.86).'> Ademas, en la actual investigacion, encontramos
que el INL en AAC en preescolares (INL = 7.4, ABC 0.84),
y adolescentes (INL = 16.80, ABC 0.86), mostro baja sen-
sibilidad pero alta especificidad, resultados similares a los
reportados por de la Cruz et al., quienes refirieron que el
INL de 10.4 muestra valores significativos para AA perfo-
rada (aunque con mayor sensibilidad que 0.78 y menor
especificidad que 0.67).'® Estudios en adultos repor-
tan resultados similares a los nuestros; tal es el caso del
metaanalisis de Hajibandeh et al., donde se estableci6é que
el INL de 4.7 (ABC 0.96) era predictor de AAy el INL =2 8.8
era predictor de AAC (ABC 0.91; RM 43).77 En otro estu-
dio, Ishisuka et al. establecieron que el INL > 8 (RM 3.016;
IC 95% 1.535-5.926; p =0.001) mostraba asociacion signifi-
cativa con AA gangrenosa en pacientes adultos sometidos
a apendicectomia.’®

En este estudio el ILM fue significativamente mas bajo
en los pacientes con AAC, pero no demostré sensibilidad,
ni especificidad, ni ABC significativas para identificar AA,
ni AAC; aun asi, se observo una fuerte asociacion de valo-
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res bajos con AA en preescolares (ILM < 4.38; RM 50.87,
IC 95% 15.43-167.65; p < 0.001), escolares (ILM<2.81; RM
52, 1IC 95% 18.36-147.54; p < 0.001) y adolescentes (ILM
< 3.3; RM 14.45, IC 95% 6-34.6; p < 0.0001), en contraste
con lo que se encontré en un estudio en que se compararon
niflos con AA (n = 254), AA perforada (n = 82), dolor abdo-
minal inespecifico (NAP 197) y controles (n = 150), donde
se reportd que el ILM mostré el valor de diagnéstico mas
alto (ABC 0.798) para AA."® En otro estudio, se analiz6 su
utilidad para diferenciar AA de fiebre mediterranea y de lin-
fadenitis mesentérica, y se encontré que en el grupo de AA
los valores de ILM fueron significativamente mas bajos (ILM
2.86; ABC 0.25), semejante a lo observado en la presente
investigacién.2® Hubo resultados similares en el trabajo rea-
lizado por Nissen et al., en el que reportaron que los casos
de AAC (gangrenosa y perforada) presentaban valores mas
bajos de ILM (ILM 2.1; ABC 0.73; p = 0.003), en contraste
con pacientes con AANC (flegmonosa).?’

El IPL también mostr6 una adecuada sensibilidad y espe-
cificidad para identificar apendicitis aguda en preescolares
(IPL = 124.8; ABC 0.89), escolares (IPL =2 201.5; ABC 0.85)
y solo en los adolescentes disminuy6 la sensibilidad, pero
se mantuvo una alta especificidad (IPL = 293.9; ABC 0.75);
asimismo, mostré una baja sensibilidad, pero alta especifi-
cidad para AAC con respecto a AANC en preescolares (IPL
2 405.7, ABC 0.78) y adolescentes (IPL = 504.70, ABC
0.73). Los resultados fueron similares que los reportados en
el estudio de Ayeni et al., donde establecen que el IPL de
149 (ABC 0.66, p < 0.001) se asociaba con AA con respecto
al control y que el IPL de 193.67 (ABC 0.69, p < 0.001)
se asociaba con AAC con respecto a AANC en nifios??
y también a lo reportado por de la Cruz R et al., quienes
reportaron asociacion significativa entre IPL 284 (ABC 0.74,
p < 0.001) y AA perforada en nifios.'®

De la misma manera, el IIS demostré adecuada sensibi-
lidad y especificidad para predecir AA en el presente estu-
dio, en todos los grupos etarios, preescolares (IIS = 4.97 x
10%; ABC 0.97), escolares (IIS = 1.24; ABC 0.97) y adoles-
centes (IS = 1.00 x 108 ABC 0.92). Para identificar AAC
se observod la misma tendencia para los preescolares, sin
embargo, en escolares y adolescentes la sensibilidad dismi-
nuye, pero mantiene alta especificidad con ABC significativa.
Hse observo la misma tendencia para los preescolares, sin
embargo, en escolares y adolescentes la sensibilidad dismi-
nuye, pero mantiene alta especificidad con ABC significativa.
Hasta nuestro conocimiento este es el primer estudio que
analiza este indice en pacientes con AA en edad pediatrica.
Identificamos un estudio previo realizado en lactantes de 1 a
4 meses de edad con fiebre sin foco identificado, en el que
se observaron niveles considerablemente altos del IIS en
pacientes en quienes se identificé infeccion del tracto urina-
rio.2® Otro estudio encontrd que el IIS podria ser dtil para pre-
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decir sepsis en recién nacidos con cardiopatias congénitas.2
Finalmente, en otro estudio de sepsis en adultos, se observo
un importante aumento en el IIS en pacientes mas graves.2s

En cuanto a las fortalezas de la investigacion, este es el
primer estudio en evaluar el IS en pacientes con apendicitis
aguda en pediatria, y ha obtenido resultados prometedo-
res con adecuada sensibilidad y especificidad. Ademas, se
pudieron obtener puntos de corte de los diferentes indices
inflamatorios tanto para AA como para AAC, a partir de los
cuales se pudo calcular el riesgo de cursar ya sea con AA,
asi como, con AAC.

En relacion con las limitantes del estudio, podemos
referir que no se evalud la asociacion de los indices infla-
matorios con scores pediatricos para apendicitis y que el
diagndstico prequirdrgico se baso en la experiencia clinica
de los cirujanos pediatras. Asimismo, no se analizo el ante-
cedente del consumo de antibiéticos o analgésicos previos
al diagnostico de AA, asi como el tiempo de inicio de la sin-
tomatologia hasta el momento del tratamiento quirurgico.
Ademas, no se exploré el diagndstico nutricional certero
de los pacientes, por lo que no fue posible evaluar la aso-
ciacion entre el estado nutricional y los indices inflamato-
rios. Otro punto importante seria considerar el analisis de
los indices inflamatorios de acuerdo con los estadios de la

descripcion histopatoldgica (estado gangrenoso, perforado
0 abscedado o peritonitis), aunado a la evaluacion de otros
marcadores inflamatorios, como la proteina C reactiva, la
velocidad de sedimentacion globular, el ancho de distribu-
cion eritrocitaria y el volumen plaquetario medio. Si conside-
ramos lo anteriormente mencionado, se presentan diversas
areas de oportunidad para futuras investigaciones.

Conclusion

Tanto el INL, como el ILM, IPL y el IIS son utiles para
predecir AA en poblacion pediatrica de la misma manera
que para AAC lo son el IPL y el IIS en preescolares y el ILM
en escolares.

Se requieren mas estudios que analicen los indices infla-
matorios con base en diferentes covariables para confirmar
su utilidad diagnéstica en AA en pediatria. Ademas de estu-
diar la asociaciéon de estos indices inflamatorios con otros
biomarcadores sanguineos en la prediccion de AA.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracion de conflictos
potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de Revis-
tas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este articulo.
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