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Efectividad del lactato versus procalcitonina como marcadores de mortalidad en

sepsis: revisién Sistematica
Carla Madeline Naranjo Salto, Brian Rene Idrovo Alvarado, Victor Anibal Idrovo Vasquez

Universidad Catélica de Cuenca, madeline.naranjo@est.ucacue.edu.ec,
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La sepsis es una respuesta desregulada del organismo ante una infeccidon que puede causar
disfuncidn organica y muerte. La procalcitonina (PCT) es un biomarcador de infeccién bacteriana
y respuesta inflamatoria sistémica, mientras que el lactato indica hipoxia tisular y alteraciones
metabdlicas en sepsis. El objetivo del estudio fue comparar la efectividad del lactato frente a la
procalcitonina en la prediccién de mortalidad por sepsis. La busqueda se realizé en PubMed,
Scopus y Cochrane Library hasta el 15 de enero de 2025. Se incluyeron estudios en pacientes
con sepsis que evaluaron lactato y procalcitonina en relacién con mortalidad, excluyendo
trabajos sin datos relevantes o duplicados. El riesgo de sesgo se evalué con ROBINS-I y Ila
herramienta Cochrane. Los resultados mostraron que el lactato y sus indices derivados, como la
relaciéon lactato/albumina, presentan alta capacidad predictiva de mortalidad, con AUC
superiores a 0.8, sensibilidades de hasta 87.1% y especificidades de 80.5%. La PCT fue util para
diferenciar infecciones bacterianas y mejord su precision diagndstica al combinarse con otros
biomarcadores, alcanzando sensibilidades de hasta 93.9%. Se identificé alta heterogeneidad
metodoldgica y riesgo de sesgo debido a diferencias en medicién y poblacidon estudiada. Se
concluye que el lactato es mas efectivo para la prediccion temprana de mortalidad en sepsis,
mientras que la PCT mejora la sensibilidad diagndstica cuando se combina con otros

biomarcadores.

Palabras clave: sepsis, lactato. procalcitonina, mortalidad, efectividad

Vi



Effectiveness of Lactate Versus Procalcitonin as Mortality Markers in Sepsis: A Systematic

Review

Sepsis is a dysregulated response of the body to an infection that can lead to organ dysfunction
and death. Procalcitonin (PCT) is a biomarker of bacterial infection and systemic inflammatory
response, while lactate indicates tissue hypoxia and metabolic abnormalities in sepsis. The
objective of the study was to compare the effectiveness of lactate versus procalcitonin in
predicting mortality in patients with sepsis. The search was conducted in PubMed, Scopus, and
the Cochrane Library up to January 15, 2025. Studies involving patients with sepsis that
evaluated lactate and procalcitonin in relation to mortality were included, excluding studies
without relevant data or duplicates. Risk of bias was assessed using ROBINS-I and the Cochrane
tool. The results showed that lactate and its derived indices, such as the lactate-to-albumin ratio,
have a high predictive ability for mortality, with AUCs greater than 0.8, sensitivities of up to
87.1%, and specificities of up to 80.5%. PCT was useful for differentiating bacterial infections
and improved diagnostic accuracy when combined with other biomarkers, achieving sensitivities
of up to 93.9%. High methodological heterogeneity and risk of bias were identified due to
differences in measurement methods and the studied populations. It is concluded that lactate
is more effective for the early prediction of mortality in sepsis, while PCT improves diagnostic

sensitivity when combined with other biomarkers.

Keywords: sepsis, lactate, procalcitonin, mortality, effectiveness
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INTRODUCCION

La sepsis es considerada como una condicidn seria en aquellos pacientes que la presentan. La
Sociedad de Medicina Intensiva la define como una disfuncién organica con alta probabilidad de
desenlace en mortalidad, la cual es originada por la respuesta desregulada a una condicién de
infeccidn y representa un reto importante en la atencidon de pacientes criticos, especialmente,
en las unidades de cuidado intensivo (1,2). Es un sindrome complejo a nivel clinico, el cual puede
tener como desenlace un shock séptico, asi como también falla multiorganica y la defuncién del

paciente (3).

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la mortalidad por sepsis es
preocupante a nivel mundial, siendo responsable de millones de muertes por afio, afectando a
individuos de todos los grupos etarios y afectando significativamente tanto a paises
desarrollados como a paises en vias de desarrollo (4). Adicionalmente, es importante destacar
gue la sepsis se relaciona con una carga econdmica importante para los sistemas de atencidn de
salud, puesto que la duraciéon de la estancia hospitalaria, asi como el uso de multiples recursos
implican el empleo de personal profesional altamente capacitado, contar con material,

equipamiento y medicamentos efectivos para salvar al paciente (5).

La temprana identificacidn de los pacientes que presentan un elevado riesgo de complicaciones
y mortalidad relacionadas con el cuadro séptico constituyen un hito fundamental en la
optimizacion de los resultados clinicos (1). La tipificacion oportuna de la sepsis contribuye
sustancialmente a la aplicaciéon de diferentes medidas terapéuticas, las cuales incluyen: el
soporte hemodindmico del paciente, resucitacién mediante el empleo de fluidos y suministrar
antibidticos, entre otros; este conjunto de estrategias han demostrado un impacto positivo en

el abordaje del cuadro clinico con mejoras en la supervivencia general(6).

No obstante, la clasificacién y el manejo de la sepsis se pueden ver limitados por la diversidad o
heterogeneidad de las caracteristicas clinicas y la falta de los biomarcadores apropiados, que
permitan disminuir el error y aumentar la capacidad de prediccién de la mortalidad y otros
desenlaces desfavorables (7). De esta manera, considerando lo anteriormente expuesto, en la
literatura cientifica se puede constatar el esfuerzo que se ha hecho en cuanto al estudio de los
marcadores, entre los cuales se destacan el lactato y la procalcitonina, considerdandose como
potenciales herramientas en la estratificacion del riesgo de mortalidad para guiar de manera

efectiva el tratamiento en pacientes con cuadro séptico (8).



En el escenario de la sepsis, los biomarcadores presentan un rol esencial en la obtencién de
informacidn clave acerca de la seriedad o gravedad de la situacidn clinica del paciente, asi como
también de la evolucidn, facilitando la implementacion de estrategias apropiadas mediante la
toma de decisiones informadas (9). Estos biomarcadores contribuyen en la evaluacion del
estado actual del paciente y, ponen de manifiesto, la probabilidad de determinados desenlaces,
particularmente de la mortalidad; no obstante, lo primero que se busca es el oportuno ajuste
de las intervenciones terapéuticas. El lactato y la procalcitonina (PCT) se encuentran entre los
biomarcadores que mds han sido estudiados y empleados en la practica clinica; que, si bien,
cumplen con la finalidad de apoyar el abordaje de la sepsis, estos tienen diferencias en cuanto

a su fisiopatologia y los indicadores que generan acerca del estado del paciente (10).

El lactato es un biomarcador metabdlico que manifiesta la presencia de hipoperfusién, hipoxia
tisular y activacién del metabolismo anaerdbico, los cuales son procesos que se desencadenan
en cuadros de estrés fisioldgico extremo con frecuencia, derivando en sepsis. La observacion de
niveles elevados de lactato en sangre se considera como uno de los indicadores con prondstico
desfavorable en pacientes con sepsis, por lo que es indicador util y definitorio de la mortalidad.
Es atil en la valuacidn inicial del paciente séptico y, ademas, forma parte del conjunto de criterios
para el diagndstico de shock séptico, los cuales han sido establecidos en las guias Sepsis-3.
Adicionalmente, la continua vigilancia de los niveles de lactato contribuye en la valoracién de la
respuesta del paciente a la estrategia terapéutica, de forma dindmica y con alto nivel de

precision, lo cual optimiza la evolucidn del tratamiento y los resultados clinicos (11,12).

No obstante, el lactato no se puede considerar como un indicador especifico para cuadros
infecciosos, debido a que sus valores pueden incrementarse en distintas condiciones no
infecciosas, tales como insuficiencia hepatica, estrés muscular por ejercicio de intensidad y otras
situaciones de hipoperfusion. Todo ello representa un desafio en la caracterizacion del paciente
y, especialmente, cuando existen comorbilidades que modifican el metabolismo del lactato, lo
cual puede establecer un panorama de confusién. A pesar de estas limitaciones, el uso del
lactato como marcador se mantiene como un estandar, dado que se ha documentado
extensamente la asociacion entre la disminucidon de los niveles de lactato y la mejora del

prondstico clinico del paciente después de la reanimacién (13).

La procalcitonina, por su parte, es un biomarcador mas novedoso que se utiliza en la practica
clinica y que ha demostrado ser muy util en la identificacién de las infecciones sistémicas de
origen bacteriano y ha sido util para guiar el uso de agentes antibacterianos (14). Como principal

diferencia respecto al lactato, se tiene que los valores de la PCT se incrementan especialmente



como respuesta a la estimulacién por citocinas proinflamatorias, asi como factor de necrosis
tumoral (TNF) y la interleucina-6 (IL-6), las cuales se liberan como respuesta en caso de infeccion
bacteriana significativa. En consecuencia, la PCT es mucho mas especifica en comparacién con
el lactato en la deteccidn de infecciones, lo que contribuye en la diferenciacidn precisa del origen

bacteriano de la sepsis de origen, asi como de otros cuadros inflamatorios no infecciosos (15).

Con base en lo expuesto hasta este punto, se plantea como interrogante de interés para la
investigacion: écual es la efectividad del lactato y la procalcitonina como biomarcadores de la
mortalidad en pacientes con sepsis, cual de ellos presenta mejores ventajas y en qué condiciones
clinicas deberian ser elegidos? Adicionalmente, es de interés revisar si la combinacién de estos
marcadores contribuye de mejor manera en la evaluacién del paciente y la prediccion de
desenlaces desfavorables, a través de la estratificacion de los riesgos y optimizacién de las
estrategias de intervencién terapéuticas. De manera que, se justifica la realizacién de la revisién
sistemdtica en la cual se compare la efectividad del lactato y la procalcitonina como
biomarcadores en la prediccién de la mortalidad por sepsis, en busqueda de la optimizacion de
los criterios a emplearse en la préctica clinica mediante la obtencién de evidencia respaldada en

estudios de alta calidad.

En este sentido, el presente trabajo de investigacion tuvo como objetivo general comparar la
efectividad del lactato y la procalcitonina como biomarcadores en el pronédstico de la mortalidad
en pacientes con sepsis, para asi identificar cual de ellos representa una guia dptima en la toma
de decisiones, con lo cual se puede optimizar el tratamiento de los pacientes en esta situacion
critica. El cumplimiento de este objetivo general se apoya en el andlisis de la precisidn
diagndstica estos biomarcadores mediante la comparacion la sensibilidad y especificidad;
ademas, la evaluacion de sesgos en los estudios seleccionados permitira establecer la calidad de
la presente revisidn sistematica con el uso de la herramienta ROB-1 y diferentes tablas de
anadlisis de sesgo. Finalmente, con este estudio se proporcionan diferentes recomendaciones

para el uso adecuado de los biomarcadores basado en la evidencia cientifica.



OBIJETIVOS
OBJETIVO GENERAL

Comparar la efectividad del lactato y procalcitonina como marcadores de prondstico en la

mortalidad de pacientes con sepsis, a través de una revisidn sistematica.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
e Analizar la exactitud diagndstica de la procalcitonina y el lactato como marcadores de

prondstico, mediante su especificidad y sensibilidad.

e Establecer los sesgos realizados en la investigacién, mediante el uso de la herramienta

ROB-1y la utilizacién de diferentes tablas.

e Indicar distintas recomendaciones basadas en la evidencia para la instauracion

adecuada de estos marcadores para el diagndstico clinico.



METODOLOGIA

Diseiio del Estudio

Se realizé un estudio de revisidn sistematica de publicaciones cientificas relacionadas con la
efectividad del lactato y procalcitonina como biomarcadores predictores de la mortalidad en
pacientes con sepsis. El disefio de la investigacién se circunscribié a la consulta de diversas
fuentes fiables de publicaciones cientificas, particularmente de repositorios validos e
internacionalmente reconocidos. El estudio se fundamentd en la seleccidn de informacion
actualizada, pertinente y basada en la evidencia cientifica, con el objeto de garantizar la calidad

y validez de los resultados examinados.

Estrategia de Busqueda

La busqueda de estudios se realizé mediante consultas especificas en bases de datos de revistas
especializadas, entre las cuales destacan: PubMed, Scopus y SciELO. Para ello, se establecieron
diversos criterios de inclusién que contemplan estudios publicados en los Ultimos cinco afios
(2020 a 2025), priorizando articulos escritos en los idiomas inglés y espafiol. A través de este
enfoque se busco garantizar la busqueda, revisidn y seleccion de toda la informacion relevante
y actual, de manera que se cumpliera con los objetivos de investigacidn y presentar un informe

pertinente y actualizado.

Tabla 1. Estrategia de busqueda en bases de datos indexadas

Repositorio Idioma Sintaxis de Busqueda Avanzada

("Sepsis" OR "Septic Shock") AND ("Lactate" OR "Procalcitonin") AND
("Mortality" OR "Prognosis")

TITLE-ABS-KEY/(("Sepsis" OR "Septic Shock") AND ("Lactate" OR
"Procalcitonin") AND ("Mortality"))

("Sepsis" OR "Shock Séptico") AND ("Lactato" OR "Procalcitonina") AND
("Mortalidad" OR "Prondstico")

PubMed Inglés

Scopus Inglés

SciELO Espafiol

Fuente: Elaboracion propia

Con la finalidad de responder a los objetivos propuestos en el presente trabajo de investigacion,
se realizd una revision sistematica de la literatura cientifica disponible sobre el uso del lactato
en comparacién con la procalcitonina como biomarcadores de mortalidad en pacientes con
cuadro clinico de sepsis. De esta manera, se realizd bajo un enfoque cuantitativo descriptivo y
se apoyo en la metodologia PRISMA 2020 para revisiones sistematicas con el fin de garantizar la
rigurosidad del analisis y establecer una estructura apropiada de la informacidn recolectada y

analizada. Para el desarrollo de la revisién sistematica, se establecid la siguiente pregunta de



investigacion PICO: En pacientes adultos con sepsis, éel lactato es mas efectivo como indicador

predictor de la mortalidad que la procalcitonina?

Criterios de elegibilidad

El proceso de revisidn sistematica de la literatura se llevd a cabo mediante el establecimiento y

consideracion de los siguientes criterios de inclusidn y exclusion:

e Criterios de Inclusion:

— Estudios cientificos con fecha de publicacidon dentro de los ultimos diez afios
(2015 en adelante) en inglés o espafiol.

— Estudios de cohorte o estudios de casos y control que incluyan pacientes
diagnosticados con sepsis, con un enfoque en pacientes de 18 afios 0 mas.

— Investigaciones que evallen especificamente la efectividad de los niveles de
lactato y procalcitonina como marcadores de mortalidad o predictores de
prondstico en sepsis.

— Estudios disponibles en texto completo, con acceso abierto o mediante
suscripciones institucionales.

e Criterios de Exclusidn:

— Articulos publicados antes de 2015.

— Estudios en modelos animales o aquellos que no incluyan datos relacionados
con mortalidad en sepsis.

— Publicaciones duplicadas o que no estén disponibles en texto completo.

— Investigaciones que no evalden la mediciéon de lactato o procalcitonina de
manera especifica o que no estén relacionadas directamente con el contexto
clinico de sepsis.

— Articulos que incluyan poblaciones menores de 18 afios o que no presenten
resultados desagregados por este grupo etario.

— Ensayos clinicos, revisiones sistematicas y literatura gris (tesis de pregrado o
posgrado).

Organizacion de la Informacion

Se recopilaron diferentes articulos cientificos relevantes relacionados con la comparacién entre
lactato y procalcitonina como biomarcadores de la mortalidad en pacientes adultos con sepsis.
La seleccidn de los documentos se realizé a través de la lectura critica y comprensiva del material

seleccionado, de manera que solo aquellos estudios que cumplieran con los objetivos de la



revisién fueran incluidos en la misma. Los estudios aceptados fueron registrados en una tabla
de datos organizada y se revisaron los titulos, resumenes y textos completos de acuerdo con las
necesidades del anadlisis. Adicionalmente, para facilitar el analisis posterior, se clasificé la
informacidn segun los biomarcadores y los resultados estadisticos de mayor relevancia para la

investigacion.

Andlisis de la informacion obtenida

Se realiz6 el andlisis minucioso de la informacidn recuperada de los diferentes estudios
seleccionados, con el fin de identificar los hallazgos relacionados con el uso de lactato y
procalcitonina como biomarcadores en la prediccion de la mortalidad en pacientes sépticos.
Cada estudio seleccionado fue evaluado de acuerdo con la autoria, el afio de publicacidn,
objetivos del estudio, resultados destacados y principales conclusiones. Con este analisis se
logrd la eleccidn y extraccion de informacién clave para incluirla en el presente estudio. Los
resultados obtenidos se organizaron en tablas, mostrando los hallazgos cuantitativos vy
cualitativos, con lo que se mantuvo un enfoque integral para dar respuesta a los objetivos

planteados en la investigacion.

Andlisis del riesgo de sesgo en los estudios individuales

Los estudios incluidos en la revisidon sistematica fueron analizados respecto a su calidad segun
los criterios de la herramienta ROB-1 (Risk of Bias Tool 1). Con esta metodologia se pudo
identificar y categorizar las posibles fuentes de sesgo en los diferentes dominios criticos, los
cuales incluyen: la completitud de los datos, la objetividad en la seleccidon de participantes,
transparencia de la publicacién y cegamiento de los evaluadores, entre otros criterios. Esta
evaluacidn se plasma en una figura en la cual se clasifican los estudios revisados, con lo que se
alcanzé una valoracidn clara de las fuentes de informacidn de la revisidn sistematica en funcion

de la calidad de los estudios. Adicionalmente, se realizaron las siguientes apreciaciones:

e Medidas de Efecto: Se calcularon los efectos estimados de los marcadores en términos
de prediccidon de mortalidad, empleando parametros estadisticos adecuados.

e Medidas de Sintesis: Los datos se sintetizaron cuantitativamente, utilizando meta-
analisis cuando fue posible, o cualitativamente, en casos de heterogeneidad significativa
entre los estudios.

e Evaluacion del Sesgo en la Publicacidn: Se revisaron posibles sesgos derivados de
publicaciones selectivas, empleando métodos como graficos de embudo y pruebas

estadisticas especificas.



e Evaluacion de la Certeza de la Evidencia: Se utilizé la herramienta GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation) para valorar la solidez y
consistencia de la evidencia obtenida, considerando factores como riesgo de sesgo,
consistencia, precision y aplicabilidad.

Este enfoque permite garantizar la validez de los hallazgos y proporciona una base sélida para

las conclusiones del presente estudio.

RESULTADOS

Figura 1. Flujograma de seleccién de estudios

BUSQUEDA EN LA LITERATURA:

PubMed, Scopus, Scielo.

A

Resultados combinados de la blsqueda Duplicados removidos
(n=225) (n=27)
\ 4
Articulos filtrados en base | Registros excluidos después
al titulo y resumen (n=198) | delafiltracion (n=131)

l

Avrticulos a texto completo evaluados para su elegibilidad (n=67)

l

Revisién de manuscritos y aplicacion de criterios de inclusion (n= 53)

l Excluidos (n=14)

Estudios incluidos en la revisidn de literatura (n= 39)

Fuente: Elaboracidn propia.

En la figura 1, se muestra el proceso de seleccidon de publicaciones utilizadas en la revisién
sistematica de la literatura, partiendo de los criterios aplicados para seleccionar la informacion
relevante obtenida de bases de datos indexadas como PubMed, Scopus y Scielo. En la fase inicial

se encontrd un total de 225 estudios en la busqueda general combinada; luego, se excluyeron



27 titulos duplicados, lo que disminuyd el nimero total de candidatos a 198 investigaciones.
Posteriormente, se aplicd el primer filtro basado en la revisidn del titulo y analisis del resumen,
resultando en la eliminaciéon de 131 registros por no cumplir con los criterios de inclusién,
dejando un total de 67 estudios para la revisidon exhaustiva del texto. De estos, se eliminaron 14
estudios que no cumplian con los requerimientos, quedando un total de 53 documentos, de los
cuales se removieron 14 articulos que no contaban con los resultados completos o no eran
pertinentes al objetivo de la revision. Como resultado final, se tomaron 39 estudios en el andlisis
de la revisidn sistematica. Este proceso permitié realizar la seleccion de la literatura de manera
rigurosa y efectiva, permitiendo la obtencién y procesamiento de evidencia cientifica de alta

calidad y pertinente para el trabajo de investigacion.

Tabla 2. Descripcion de las publicaciones incluidas en el estudio

Autor Tipo de Objetivo Participantes Pais
estudio

Akase et | Cohorte Evaluar la relacién entre el tiempo para 119 Nigeria

al. (16) prospectiva realizar pruebas de diagndstico temprano de

sepsis (lactato sérico y cultivos) y la
mortalidad en un hospital de Nigeria.

Andersson | Cohorte Evaluar si la medicidn prehospitalaria de 714 Suecia
etal. (17) |observacional | lactato mejora la identificacién temprana de
pacientes con sospecha de sepsis y alto
riesgo de mortalidad.

Archanay | Cohorte Evaluar los niveles de procalcitonina (PCT) y 50 India
Sangeetha | retrospectiva |su correlacién con PCRy TLC en pacientes

(18) sospechosos de sepsis.

Atik et al. | Cohorte Investigar la eficacia de PCR, lactato, 61 Turquia
(29) retrospectiva | procalcitonina, albuminay la relacion

procalcitonina/albimina en la mortalidad y
su asociacién con los puntajes APACHE Il y

SOFA.
Baji¢ et al. | Cohorte Evaluar el rol prondstico de MDW, PCR, 160 Serbia
(20) observacional | procalcitonina y lactato en pacientes criticos

con COVID-19 y sepsis, enfocados en la
mortalidad a 28 dias.

Baldira et | Cohorte Evaluar el valor predictivo de MR-proADM, 142 Espafia

al. (21) prospectiva PCT, PCR y lactato para la mortalidad a 28
dias en pacientes con sepsis y SOFA <6.

Bibi et al. | Cohorte Comparar la precision diagnostica de 126 Pakistan
(22) observacional | procalcitonina (PCT), PCR, TLC y lactato en
pacientes criticamente enfermos con
sospecha de sepsis.

Chaftari et | Cohorte Desarrollar un modelo de prediccidon basado 308 EE.UU.
al. retrospectiva | en procalcitonina, PCR y lactato para la
mortalidad a corto plazo en pacientes con
cancer y sospecha de infeccién en
emergencias.




Autor Tipo de Objetivo Participantes Pais
estudio

ChenTet |Cohorte Investigar el valor de troponina | cardiaca, 208 China
al. (23) retrospectiva | acido lactico, procalcitonina y complemento

sérico C3 como indicadores prondsticos en

sepsis.
Chen X et |Cohorte Evaluar el valor del ratio lactato/albimina 412 China
al. (24) retrospectiva | (Lac/Alb)y el puntaje Lac/Alb x edad para

pronosticar la gravedad y mortalidad en

sepsis.
Colak et Cohorte Evaluar los niveles iniciales de procalcitonina 154 Turquia
al. (25) retrospectiva |y lactato como predictores de mortalidad y

observacional | resultados clinicos en pacientes pediatricos

con trauma multiple en la UCI pediatrica.
Effendi et | Cohorte Evaluar el valor prondstico de la 128 Indonesia
al. (26) retrospectiva | procalcitonina en la mortalidad de pacientes

con sepsis por bacterias Gram-negativas.
Hamada et | Cohorte Evaluar el papel de presepsina en el 46 Egipto
al. (27) observacional | diagndstico de sepsis en pacientes de UCl y

su relacién con el delta lactato.
Hassan et | Cohorte Comparar lactato, procalcitonina y una firma 222 Estados
al. (28) prospectiva | génica (SeptiScore) para diferenciar sepsis Unidos

de inflamacidn sistémica no infecciosa en

UCl.
Hu Cetal. | Cohorte Analizar el valor pronéstico de pentraxina-3, 141 China
(29) prospectiva procalcitonina y lactato en pacientes con

sepsis o shock séptico y su asociacidn con la

mortalidad a 28 dias.
Hu Q et al. | Cohorte Evaluar la relacion entre procalcitonina 303 China
(30) retrospectiva | sérica al ingreso y la incidencia de lesién

renal aguda (AKI) en pacientes con shock

séptico.
Julian- Cohorte Valuar y cotejar la efectividad del lactato y 4.439 Espafia
Jiménez et | prospectiva | del gSOFA en la prediccion de la mortalidad
al. (31) a 30 dias en pacientes con sospecha de

infeccion en el drea de urgencias.
Karampela | Cohorte Investigar las cinéticas del ratio 198 Grecia
etal. (32) |prospectiva lactato/albimina (LAR) en la fase temprana

de sepsis y su relacion con la severidad y el

desenlace clinico.
Kilinger et | Cohorte Investigar los factores prondsticos que 184 Turquia
al. (33) retrospectiva | afectan la mortalidad a un afio en pacientes

mayores de 65 afios hospitalizados por

sepsis, con énfasis en la encefalopatia

asociada a sepsis (SAE).
LiFetal. |Cohorte Evaluar el valor prondstico de las razones 340 China
(34) retrospectiva | lactato/albumina (LA/ALB)y

procalcitonina/albumina (PCT/ALB) para
mortalidad a 28 dias en pacientes sépticos
en UCL.
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Autor Tipo de Objetivo Participantes Pais
estudio
LiYetal. |Cohorte Desarrollar y validar una herramienta de 501 China
(35) retrospectiva | puntuacién simple para predecir el
y prospectiva | prondstico a corto plazo en pacientes

adultos con sepsis.
Liy Gong | Cohorte Evaluar la importancia de CRP y 203 China
(36) retrospectiva | procalcitonina en la deteccidn de infecciones

y prondstico de sepsis en pacientes en UCI.
Lin et al. Cohorte Comparar el valor diagndstico de 886 China
(37) retrospectiva | procalcitonina, lactato y proteina C reactiva

ultrasensible para predecir bacteriemia en

pacientes adultos en urgencias.
LiuSetal. | Cohorte Analizar la correlacién entre los niveles de 142 China
(38) retrospectiva | procalcitonina (PCT) y dimero-D (DD) y su

impacto en el prondstico de pacientes con

sepsis en emergencias.
LiuJ etal. | Cohorte Evaluar una combinacién de biomarcadores 66 China
(39) retrospectiva | en las primeras 24 horas para predecir la

mortalidad en plazo de 28 dias en pacientes

con cuadro de sepsis o shock séptico en UCI.
Nazer et Cohorte Evaluar la validez predictiva de lactato en la 401 Jordania
al. (40) retrospectiva | mortalidad hospitalaria de pacientes con

cancer y shock séptico.
Pachori et | Cohorte Determinar la utilidad de los cambios 57 India
al. (41) prospectiva | seriados en los niveles de procalcitonina

(APCT) para predecir la mortalidad a 28 dias

en pacientes con sepsis y shock séptico.
Peng et al. | Cohorte Evaluar los niveles plasmaticos y el 103 China
(42) retrospectiva | aclaramiento de procalcitonina (PCTc) como

biomarcadores prondsticos en sepsis

abdominal.
Rubio-Diaz | Cohorte Evaluar y comparar la efectividad del lactato 4.439 Espafia
etal. (43) |prospectiva |y procalcitonina, asi como criterios de sepsis

para la prediccidon de mortalidad en lapso de

30 dias, ya sea del tipo bacteriemia o

infeccion microbioldgicamente confirmada

en pacientes atendidos en el departamento

de urgencias.
Ryoo et al. | Cohorte Evaluar el valor prondstico de PCR y 1.772 Corea del
(44) prospectiva procalcitonina en el choque séptico. Sur
Sahin et Cohorte Evaluar las ratios lactato/albimina, 187 Turquia
al. (45) retrospectiva | procalcitonina/albdmina y nitrégeno ureico

en sangre/albimina para predecir la

mortalidad a 14 y 28 dias en urosepsis.
Shen et al. | Cohorte Evaluar la precision de la tasa de 250 China
(46) prospectiva aclaramiento de lactato (LCR) combinada

con el puntaje APACHE Il para predecir
lesidn renal aguda asociada a sepsis (SAKI)
en 7 dias.
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Autor Tipo de Objetivo Participantes Pais
estudio

Sugimoto | Cohorte Evaluar la influencia de la tasa de 310 Japdn
etal. (47) |retrospectiva |aclaramiento de lactato (LC) en los

resultados segun el sitio de infeccién en

pacientes con sepsis.
Wang et Cohorte Explorar trayectorias de procalcitonina y su 537 China
al. (48) retrospectiva | asociacion con mortalidad hospitalaria en

pacientes sépticos mediante un modelo

HLME.
Xie et al. Cohorte Desarrollar un modelo de prediccion de 367 China
(49) retrospectiva | mortalidad a 28 dias en sepsis basado en

mediciones seriadas de IL-6, lactato y

procalcitonina.
Yany Cohorte Comparar el valor predictivo temprano y 834 China
Zhang (50) | retrospectiva | tardio de los puntajes de enfermedad critica

(CIS) y procalcitonina (PCT) en sepsis

causada por infecciones bacterianas

grampositivas y gramnegativas.
Yoon et al. | Cohorte Identificar biomarcadores confiables para 1.659 Corea del
(51) retrospectiva | predecir la mortalidad en pacientes con Sur

sepsis por quemaduras mediante analisis

avanzado de agrupamiento.
Yuniar et | Cohorte Identificar criterios clinicos y evaluar el 237 Indonesia
al. (52) retrospectiva | desempefio del puntaje PELOD-2 para

predecir la mortalidad en sepsis pediatrica.
Yurttutan | Cohorte Comparar el valor diagndstico de 77 Turquia
et al. (53) | observacional | biomarcadores individuales y combinados

para predecir bacteriemia en pacientes

adultos con sospecha de sepsis en

emergencias.

Total 21.483

Fuente: Tabla elaborada a partir de los estudios de Akase et al. (16), Andersson et al. (17), Archana y Sangeetha (18),
Atik et al. (19), Baji¢ et al. (20), Baldira et al. (21), Bibi et al. (22), Chaftari et al. (54), Chen T et al. (23), Chen X et al.
(24), Colak et al. (25), Effendi et al. (26), Hamada et al. (27), Hassan et al. (28), Hu C et al. (29), Hu Q et al. (30), Julian-
Jiménez et al. (31), Karampela et al. (32), Kilinger et al. (33), Li F et al. (34), Li Y et al. (35), Liy Gong (36), Lin et al. (37),
LiuS et al. (38), LiuJ et al. (39), Nazer et al. (40), Pachori et al. (41), Peng et al. (42), Rubio-Diaz et al. (43), Ryoo et al.
(44), Sahin et al. (45), Shen et al. (46), Sugimoto et al. (47), Wang et al. (48), Xie et al. (49), Yan y Zhang (50), Yoon et
al. (51), Yuniar et al. (52) y Yurttutan et al. (53).

En la tabla 2 se presenta una sintesis de 40 estudios sobre biomarcadores en sepsis, con una
muestra total de 21.483 participantes provenientes de diversas regiones, lo que permite una
vision global del problema. En su mayoria, los trabajos de investigacion seleccionados tuvieron
como metodologia los estudios de cohortes, tanto retrospectivos como prospectivos, lo que
enfatiza la importancia del analisis de datos clinicos obtenidos a partir de la observacién en
pacientes adultos con cuadro séptico. También, se muestra el andlisis de los biomarcadores
investigacion (lactato y procalcitonina), asi las

clave considerados para esta como

combinaciones de los mismos con diferentes parametros clinicos, tales como el puntaje SOFA,
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APACHE Il y qSOFA, con la finalidad de evaluar su pertinencia en el prondstico de la mortalidad,

asi como también de la bacteriemia y las diferentes complicaciones asociadas con la sepsis.

Las publicaciones seleccionadas estuvieron constituidas por poblaciones de adultos con
diferentes tamafios de muestra y caracteristicas, incluyendo pacientes de emergencias,
urgencias y cuidados intensivos; esto permitié obtener un amplio espectro respecto al
desempeno de los biomarcadores en la prediccién de la mortalidad por sepsis. Como un aspecto
a destacar, se tiene que el lactato es el biomarcador con mayor nimero de referencias como
predictor de la mortalidad en pacientes con sepsis en la identificacion temprana, lo que esta
estrechamente relacionado con la antigliedad de este indicador en la evaluacidn clinica. Por otra
parte, la procalcitonina se relaciona directamente con los procesos infecciosos, asi como
también es efectivo en la diferenciacidn entre la sepsis y otras condiciones inflamatorias. La
combinacion del lactato y procalcitonina en la evaluacidn clinica, en conjunto con la observacion
de la relacién lactato/albumina y procalcitonina/albumina, demostraron que la precisién de

prediccién se incrementé en varios estudios.

Aungue se seleccionaron suficientes estudios diversos entre si, se observaron limitaciones a
considerar. En primer lugar, los métodos de medicidén presentan una alta heterogeneidad, pues
las metodologias variaron sustancialmente dentro del periodo de tiempo considerado en los
criterios de inclusidon. También, existieron diferencias entre las poblaciones estudiadas, las
disimilitudes en los tamafios de muestras y los diferencias en los puntos de corte establecidos
para los biomarcadores. Aquellos estudios con tamafos de muestras pequefios, limitan la
generalizacién de los hallazgos obtenidos. No obstante, desde una perspectiva general, el
conjunto de evidencia seleccionada indica que la combinacidn de los biomarcadores y las escalas
clinicas pueden optimizar considerablemente la estratificacion del riesgo y el prondstico de la
mortalidad en pacientes con cuadro séptico, proporcionando herramientas utiles y

complementarias entre si para la toma de decisiones clinicas basadas en informacion.

Andlisis del riesgo de sesgo de las investigaciones individuales

Se aplicaron diferentes herramientas reconocidas para la valoraciéon de la calidad en las
metodologias respectivas de cada estudio seleccionado, con el fin de evaluar el sesgo individual
de cada trabajo de investigacidn. Esto permitid la identificacion de las posibles fuentes de sesgo
segln dominios, tales como seleccion de participantes, confusién, medicidn de intervenciones,
gestidon de los datos faltantes y la calidad de los resultados reportados. En consecuencia, se
presenta una tabla de resumen de los hallazgos clave en la cual se muestran las fortalezas y

debilidades de cada publicacién respecto a su disefio, ejecucion y analisis, con lo cual se llegd a
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conclusiones fundamentadas en la calidad, con el fin de garantizar la validez de los hallazgos de

la revision.

Tabla 3. Riesgo de sesgo seglin estudios seleccionados

Referencia 1 2 3|4 s 6 7|8 |9 |10]11]12]13|14 Porc. Calidad
A B C D E F G H | J K LM N

Akase et al. B B BE BESRE RE BE BRI BE BESRE BE EEn 79% Alta
Anderssonetal. | @ (@ (@ | @ || (@ (@ || S| @ |0 |D 64% Media
Archana

y D00 OO DO OO |D]| %™ Alta
Sangeetha
Atik et al. B B R RESEE BE BE BRI BE NEORE BE EEe 79% Alta
Bajic et al. BN BN BN RESEE BE BE BRESRE NESRE BE BEe 71% Media
Baldira et al. B B BN RESEE BE BE BE BE NE BE BE EEe 79% Alta
Bibi et al. BN BN REGRE BESEN BN BE BE BE BE BE BEK ) 57% Media
Chaftarietal. | @ @ (@ (@ |0 ||| DD |O|®|(®|D 79% Alta
Chen et al. Qe 0|9 @00 0 0| O|®|®| 100% Alta
Chen et al. O e 09| (|00 O 0| O|®|®| 100% Alta
Colak et al. |l (0 D)@ 64% Media
Effendi et al. Qe 9| (0|00 0 0| O|®|®| 100% Alta
Hamadaetal. | | @ | @ (@ (O ||| @ (@ (@ |00 |@® O 64% Media
Hassan et al. B R BE BESRE BE RE BRI BE BE BESEE EEn 71% Media
Hu Cet al. BN BN BN RESEE BESRESRE BE EE BE BRI RE® 64% Media
HuQet al. 2o @000 O 10m Alta
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Referencia 1 2 3|4 s 6 7|8 |9 |10]11]12]13|14 Porc. Calidad
A | B C D E F G H | J K L{M]|N
Julian-Jiménez
ue o o oooooo|eo0|e|e|0|0| wn | A
Karampela et
Karemp olooe|e|c|o|eo|o|o|o|0|0|0| o | An
Kilingeretal. | @ |® | @ (@ |® | @® | @ (|0 | ® | (@ |®|®| 100% Alta
LiFet al. B A B AL BE RE RE RR OB BE BE EE N 100% Alta
LiYetal B BN BESEE BE BRE RESRE BE BE BE EBE EEn 79% Alta
Liy Gong C NN BE BESRE BN BN BN BN BN BE RN RESREE Alta
Lin et al. oo lOI@®|OI® @O 71% Media
LiuJet al. BN B BN RESEE BE BE BESRE EE BE BE EEe 71% Media
LiuSet al. Qe 09 @00 0 0| O|D|®| 100% Alta
Nazer et al. B RN B B BE RE RE RE BE BEORE EE N 93% Alta
Pachorietal. | | @ | @ (@ (@ | O || (@ (|0 || |® 86% Alta
Penget al. @@ |0|@2|0|0|0|D |0 ||| | @ 9% Alta
Rubio-Diaz et ]
ol [ BN BN BN BN RESRE RESRE BE REGRE BE BE N7 Media
Ryoo0 et al. B R BE BESRE RE RE RESEE BE BESEE EER 64% Media
y
Sahin et al. Qe 09| @00 0 0| O|D|®| 100% Alta
Shen et al. R R B B BE RE BE RR OEE OBE OBE OEE N 100% Alta
Sugimotoetal. | | @ | @ (@ || | |0 | 0| 0| @@ |(®| 100% Alta
Wang et al. Q0|00 OO0 |00 0|0 | 8% Alta
Xie et al. B RN BE BESRE RE BE RE BE BESRE EBE ENE 86% Alta
Yanyzhang (@ |@ | @ | @O |9 |0 |0 |0|0O|0|0|0|0® || 100% Alta
Yoon et al. oo IO |0 79% Alta
Yuniar et al. e o@D D ®|®|®| 100% Alta
Yuttutanetal. [ | @ | @ (|| S (D || (D@ | (D || 10% Alta

Fuente: Elaborado a partir de la aplicacién de la herramienta de evaluacién de sesgos RoB-1 en los estudios
seleccionados.

El andlisis de calidad de los estudios incluidos en la revision muestra una distribucion
heterogénea en cuanto al cumplimiento de los criterios metodoldgicos. Se identificd que el
100% de los estudios de Chen et al., Effendi et al., Hu Q et al., Julidn-lJiménez et al., Kilinger et
al., Li F et al,, Liu S et al., Sahin et al., Shen et al., Sugimoto et al., Yan y Zhang, Yuniar et al., y
Yurttutan et al. cumplen con todos los criterios evaluados, lo que los clasifica como estudios de
alta calidad. Otros estudios, como los de Karampela et al. (93%), Nazer et al. (93%) y Peng et al.

(93%), presentan una calidad alta, aunque con algunas deficiencias menores. Sin embargo,
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investigaciones como las de Bibi et al. (57%) y Rubio-Diaz et al. (64%) muestran menor rigor
metodolégico debido a inconsistencias en la definicion y evaluacidon de las variables de
exposicién y resultados. Estos hallazgos resaltan la necesidad de considerar la calidad

metodoldgica al interpretar los resultados de la revisién.

Sesgos en la publicacion

Figura 2. Andlisis del riesgo de sesgo

Sesgo de observacion selectiva de resultados 76,92 15,38 m
Sesgo de deteccion de recuerdo, informacién, clasificacion errénea, de observador y de medicién 84,62 12,82 *
Sesgo de desgaste y de selecciéon 100,00
Sesgo de desempefio y confusién por variacién temporal 92,31 7,69

Sesgo de informacién, recuerdo, medicidon y del observador 53,85 35,90 m

Sesgo de seleccién 100
Sesgo de confusion 89,74 5,13 m

0% 20% 40% 60% 80% 100%
Bajo riesgo No se puede determinar M Alto riesgo

El andlisis de la tabla de sesgos revela que la mayoria de los estudios incluidos presentan un bajo
riesgo en la mayoria de las categorias evaluadas, lo que indica una metodologia generalmente
sélida. El sesgo de seleccidn y el sesgo de desgaste y seleccidn presentan un 100% de bajo riesgo,
lo que sugiere que los participantes fueron adecuadamente seleccionados y hubo una baja tasa
de pérdida de seguimiento. Sin embargo, el sesgo de informacién, recuerdo, medicién y del
observador muestra un mayor nivel de incertidumbre, con un 35.9% en la categoria de "No se
puede determinar" y un 10.26% en "Alto riesgo", lo que podria afectar la precision de los datos
recolectados. Asimismo, el sesgo de observacion selectiva de resultados presenta un 7.69% de
alto riesgo, lo que podria influir en la validez de los hallazgos. En general, aunque la mayoria de
los estudios presentan una baja probabilidad de sesgo, ciertas dreas requieren mayor

estandarizacién en la recopilacion y medicidn de datos.

Resultados de la sintesis
A continuacidn, se presentan los aspectos mas relevantes de los estudios seleccionados

resumidos en una tabla de resultado de sintesis:

Tabla 4. Resultados de la sintesis

Autor Marcador Poblaciéon Efectividad Sensibilidad Especificidad
Andersson | Lactato prehospitalario 714 Lactato >3 mmol/L fue No reportado | No reportado
etal. pacientes predictor de mortalidad | directamente | directamente
con a 30 dias (OR 2.20,
sospecha de | p=0.009), mejorando la
sepsis deteccidn en pacientes
con menor puntuacién
en escalas de riesgo
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Autor Marcador Poblacion Efectividad Sensibilidad Especificidad
Chen X et | Relacidn Lactato/ 4.555 AUC=0.84 para 87.1% 80.5%
al. Albumina pacientes lactato/albumina en
con sepsis prediccion de
mortalidad
Hamada Presepsina, Delta Lactato | 46 pacientes | Presepsina con p=0.037 No reportado No reportado
etal. en UCI en sepsis, pero delta
lactato no significativo
(p=0.560)
Julian- Lactato, gSOFA 4,439 ABC-COR: qSOFA=1 + 68% 70%
Jiménez et pacientes lactato 22 mmol/L: 0.66
al. con (IC 95%: 0.63-0.69);
sospecha de | gSOFA=1: 0.52 (IC 95%:
infeccién en | 0.49-0.55)
urgencias
Karampela | Lactato/Albumina Ratio 102 LAR asociado con 88.0% 82.2%
etal. (LAR) pacientes mortalidad a 28 dias (HR
con sepsis o | 2.27, p=0.04 en
shock admision; HR 4.29,
séptico p=0.002 a la semana).
OR=1.92 (1C95%: 1.40-
2.63) para el ratio
lactato/albumina en
prediccion de sepsis
severa.
Kilinger et | Lactato, INR, 207 Encefalopatia séptica HR 78.3% 71.5%
al. Encefalopatia séptica pacientes 3.41 en mortalidad a 1
>65 afos ano, INR elevado
con sepsis asociado a mayor riesgo
LiYetal. |Lactato, 382 AUC: 0.880 para modelo 81.15% 80.26%
Lactato/Albumina, IL-6, pacientes inicial; AUC: 0.876 para
Shock con sepsis modelo con lactato
(modelado y
validacion)
LiuJetal. |IL-6, NT-proBNP, INR, 66 pacientes | AUC: 0.890 para No reportado | No reportado
Lactato en UCl con | combinacion de IL-6,
sepsis o NT-proBNP e INR
shock
séptico
Nazer et Lactato 401 AUC: 0.648 para lactato 58.4% 62.8%
al. pacientes >2.5mmol/La24h
con cancery
shock
séptico
Shen et al. | Lactato Clearance Rate Sepsis con LCR + APACHE II: OR 76.5% 79.4%
(LCR), APACHE Il AKI 3.21 (95% Cl: 1.88-5.46,
p<0.001)
Sugimoto | Lactate Clearance (LC) 369 AOR: 0.97 para 70.1% 72.5%
etal. pacientes mortalidad en no
con sepsis neumonia. LC predice
mejor mortalidad en
infecciones pulmonares
(p=0.003)
Yuniar et PELOD-2, Lactato, CRP 241 PELOD-2 >8: OR 11.6 PELOD-2 >8: PELOD-2 >8:
al. pacientes (95%Cl 5.72-23.5) 81.2% 72.9%
pediatricos
Archanay | Procalcitonina (PCT), CRP | 190 PCT positiva en 135 No reportado | No reportado
Sangeetha pacientes en | pacientes. CRP tuvo
UCl con correlacion significativa

sospecha de
sepsis

con PCT en valores >2-
10 ng/ml (p<0.05). TLC
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Autor Marcador Poblacion Efectividad Sensibilidad Especificidad
no tuvo correlacion con
PCT.
Bibi et al. | Procalcitonina 126 PCT con sensibilidad del 93.9% 47.7%
pacientes 93.9% y especificidad
del 47.7% para
diagndstico de sepsis
Effendi et | Procalcitonina 128 AUC 0.45 (IC 95%: 0.36— 72.5% 65.3%
al. pacientes 0.54), indicando bajo
con sepsis rendimiento de PCT
por para predecir
bacterias mortalidad en sepsis por
Gram- Gram-negativos.
negativas
Hu Q et al. | Procalcitonina 303 OR=1.01 (p=0.0007) 50% 84%
pacientes para prediccién de AKI.
con shock AUC 0.52 con corte de
séptico 52.59 ng/ml
Liy Gong | Procalcitonina (PCT), C- | 203 AUC: PCT 0.734, CRP No reportado | No reportado
reactive protein (CRP) pacientes en | 0.699
ucl
LiuSetal. | Procalcitonina (PCT), D- |92 pacientes | PCT y DD fueron 89.4% 98.3%
dimero (DD) con sepsis, | significativamente
50 sin sepsis | mayores en sepsis y
asociadas con
mortalidad. PCT+DD
AUC: 0.947
Pachori et | Procalcitonina (PCT) 57 pacientes | APCT <80%: 68% vs No reportado | No reportado
al. con >80%: 93.75%
sepsis/septic | (p=0.016), AUROC 0.776
shock
Peng et al. | Procalcitonina (PCTc) 103 PCTc-day 5 >70%: OR 64.6% 78.3%
pacientes 0.16 (95% Cl: 0.05-0.48,
con sepsis p<0.001), AUROC 0.726
abdominal
Ryoo et al. | Procalcitonina (PCT), CRP | 1,772 OR: 1.552 para CRPy No reportado | No reportado
pacientes PCT elevadas en
con choque | mortalidad
séptico
Wang et Procalcitonina (PCT) 537 HR: 0.507 (P=0.020) y No reportado | No reportado
al. pacientes 0.449 (P=0.011) en
modelos ajustados
Yany PCT, SOFA, otros 834 PCT con mayor AUC 83.2 38.8
Zhang puntajes pacientes para GPB que GNB,
con sepsis-3 | SOFA mejor predictor de
mortalidad temprana.
AUC de PCT para
prediccion de
mortalidad: 0.596
Akase et Lactato, Procalcitonina 119 Mortalidad hospitalaria No reportado | No reportado
al. pacientes del 34.5%; sin asociacion
con sepsis entre tiempo de
enun diagndstico y desenlace
hospital de
Nigeria
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Autor Marcador Poblacion Efectividad Sensibilidad Especificidad
Atik et al. | Lactato, Procalcitonina, | 61 pacientes | Lactatoy PCT No reportado | No reportado
Relacion PCT/Alb criticos en correlacionaron
uci débilmente con
APACHE-Il y SOFA.
Relacién PCT/Alb
mostroé asociacidon
significativa con SOFA.
Baji¢ et al. | Lactato, Procalcitonina, 160 Valores de MDW, No reportado No reportado
MDW pacientes lactato y PCT
con COVID- | significativamente mas
19 y sepsis altos en no
sobrevivientes. Lactato y
MDW con asociacion
mas fuerte a mortalidad
(p<0.05).
Baldira et | Lactato, Procalcitonina, |284 Lactato con AUROC de 100% (para No reportado
al. MR-proADM, CRP pacientes 0.67 para mortalidad a MR-proADM
con sepsis 28 dias. En infecciones con corte de
(SOFA <6) adquiridas en 2.1 nmol/Len
comunidad, MR- infeccion
proADM tuvo AUROC adquirida en
0.70 con 100% de comunidad)
sensibilidad para
mortalidad a 28 dias.
Chaftari et | Procalcitonina, CRP, 308 Modelo predictivo con No reportado | No reportado
al. Lactato pacientes AUC 0.88 (IC 95%: 0.85—
con cancery | 0.91) para mortalidad a
sospecha de | 14 dias. También
infeccion predice admisién a UCl y
mortalidad a 30 dias.
Chen Tet | Lactato, Procalcitonina, 516 AUC de 0.882 (IC 95%: 85.4% 77.6%
al. Troponina |, pacientes 0.794-0.941)
Complemento C3 con sepsis combinando todos los
marcadores. Lactato
AUC: 0.686,
Procalcitonina AUC:
0.727.
Colak et Procalcitonina, Lactato 154 OR para mortalidad: No reportado | No reportado
al. pacientes Procalcitonina 1.05
pediatricos | (p=0.04), Lactato 1.87
con trauma | (p=0.02). Asociados a
multiple en | duracién de IMV y
ucl estancia hospitalaria.
Hassan et | Procalcitonina, Lactato, | 222 AUCROC superior para No reportado | No reportado
al. SeptiScore pacientes en | SeptiScore en
ucl diferenciacion de sepsis
vs INSI
Hu Cet al. | Pentraxina-3, 141 Todos los No reportado | No reportado
Procalcitonina, Lactato pacientes biomarcadores
con correlacionados con
sepsis/septic | SOFA y APACHE II
shock (p<0.01), mejor
prediccion con
combinacion (ROC)
Li Fetal. Lactato/Albumina 340 AUC: 0.826 para 82.6% 77.3%
(LA/ALB), pacientes combinacion de LA/ALB
Procalcitonina/Albumina | con sepsis y PCT/ALB con SOFA
(PCT/ALB) en UC
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Autor Marcador Poblacion Efectividad Sensibilidad Especificidad

Lin et al. Procalcitonina (PCT), 886 AUC: PCT 0.72, Lactato No reportado No reportado
Lactato, CRP de alta pacientes en | 0.69, CRP-alta
sensibilidad urgencias sensibilidad 0.56
Rubio- Lactato, Procalcitonina 4,439 AUC: 0.738 para No reportado | No reportado
Diaz etal. | (PCT), gSOFA pacientes en | qSOFA>2 + lactato>2

urgencias mmol/L, AUC: 0.890
para SRIS22 + PCT>0.51

ng/mL
Sahin et Lactato/Albumina, 187 AUROC para LAR: 0.78, 81.2% 74.3%
al. Procalcitonina/Albumina, | pacientes OR para mortalidad 2.56
BUN/Albdmina con (95% Cl: 1.54-4.25)
urosepsis
Xie et al. IL-6, Lactato (LAC), 367 AUC del modelo de No reportado | No reportado
Procalcitonina (PCT) pacientes prediccion:

con sepsis entrenamiento (0.849,
1C95%: 0.787-0.911);
validacion (0.828,
1C95%: 0.727-0.929)

Yoon et al. | Procalcitonina, pH, 1.659 Mortalidad general: No reportado | No reportado
plaquetas, lactato pacientes 27.9%. ARDS: 54.2%,
con sepsis AKl: 55.9%, ventilacidon
por mecanica: 64.3%, CRRT:

quemaduras | 20.2%. AUC para pHy
plaquetas en el cluster
"Persistent Rise": 0.756

y 0.753
Yurttutan | Procalcitonina, Lactato, 77 adultos AUC para PCT: 0.773, 85.0% 65.4%
etal. CRP, IL-6 con lactato: 0.744, PCR: (LAC+PCT), (LAC+PCT),
sospecha de | 0.523. Combinacion PCT 85.0% 73.1%
sepsis + lactato: 0.806. (LAC+CRP+PCT) | (LAC+CRP+PCT)

Combinacién PCT +
lactato + PCR: 0.829
Fuente: Tabla elaborada a partir de los estudios de Akase et al. (16), Andersson et al. (17), Archana y Sangeetha (18),
Atik et al. (19), Baji¢ et al. (20), Baldira et al. (21), Bibi et al. (22), Chaftari et al. (54), Chen T et al. (23), Chen X et al.
(24), Colak et al. (25), Effendi et al. (26), Hamada et al. (27), Hassan et al. (28), Hu C et al. (29), Hu Q et al. (30), Julian-
Jiménez et al. (31), Karampela et al. (32), Kilinger et al. (33), Li F et al. (34), Li Y et al. (35), Liy Gong (36), Lin et al. (37),
Liu S et al. (38), Liu J et al. (39), Nazer et al. (40), Pachori et al. (41), Peng et al. (42), Rubio-Diaz et al. (43), Ryoo et al.
(44), Sahin et al. (45), Shen et al. (46), Sugimoto et al. (47), Wang et al. (48), Xie et al. (49), Yan y Zhang (50), Yoon et
al. (51), Yuniar et al. (52) y Yurttutan et al. (53).

El lactato ha demostrado ser un marcador util en la prediccién de mortalidad en sepsis, con
distintos estudios reportando asociaciones significativas. Andersson et al. (17) encontraron que
un lactato prehospitalario >3 mmol/L fue predictor de mortalidad a 30 dias (OR 2.20, p=0.009),
mejorando la identificacidn de pacientes con menor puntuacién en escalas de riesgo. Chen X et
al. (24) reportaron un AUC de 0.84 para la relacion lactato/albumina en prediccién de
mortalidad, con una sensibilidad del 87.1% y especificidad del 80.5%. Julian-Jiménez et al. (31)
destacaron que la combinacién gSOFA=1 + lactato =2 mmol/L mejora la prediccion de
mortalidad con un AUC de 0.66, sensibilidad del 68% y especificidad del 70%. Nazer et al. (40)

indicaron que un lactato >2.5 mmol/L a 24 horas tuvo un AUC de 0.648 para mortalidad
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hospitalaria, con sensibilidad del 58.4% y especificidad del 62.8%. Estos hallazgos confirman el

valor pronéstico del lactato, especialmente en combinacidn con otras variables.

La procalcitonina (PCT) ha sido ampliamente utilizada para el diagndstico y prondstico de sepsis,
con distintos grados de efectividad. Archana y Sangeetha (18) reportaron que en 190 pacientes
en UCI con sospecha de sepsis, la PCT fue positiva en 135 casos y mostro correlacion significativa
con la proteina C reactiva (p<0.05). Liu S et al. (38) encontraron que la combinacién de PCT con
D-dimero logré un AUC de 0.947, con una sensibilidad del 89.4% y especificidad del 98.3%.
Pachori et al. (41) destacaron que una reduccidn de PCT menor al 80% entre el dia 1y 5 estuvo
asociada con mayor mortalidad (p=0.016). Peng et al. (42) encontraron que una reduccion de
PCT >70% al dia 5 tuvo un OR de 0.16 (p<0.001), con AUC de 0.726, sensibilidad del 64.6% y
especificidad del 78.3%. Estos estudios sugieren que la PCT es util, pero su rendimiento depende

de su monitoreo seriado.

Si bien tanto el lactato como la procalcitonina han demostrado ser utiles en la prediccion de
mortalidad en sepsis, presentan diferencias clave en su rendimiento. El lactato ha mostrado una
mejor correlacién con la gravedad de la enfermedad en diferentes estudios, con un AUC superior
a 0.80 en varios modelos combinados, como el de Chen X et al. (24) y Li Y et al. (35). En contraste,
la procalcitonina ha sido mas efectiva en la detecciéon temprana de infecciones bacterianas, con
estudios como el de Liu S et al. (38), donde su combinacion con D-dimero alcanzé un AUC de
0.947. Sin embargo, Effendi et al. (26) reportaron un AUC de solo 0.45 para predecir mortalidad
en sepsis por bacterias Gram-negativas, lo que indica variabilidad en su utilidad segun el
contexto clinico. En general, ambos biomarcadores se benefician de su uso combinado con otros

pardmetros clinicos y de laboratorio.

Estos hallazgos enfatizan la relevancia de lactato y procalcitonina en el manejo clinico de sepsis,
tanto en diagndstico temprano como en prediccién de resultados. Modelos como los
desarrollados por Xie et al., que combinaron IL-6, lactato y PCT, lograron un AUC de 0.828 en
validacion, proponiendo una herramienta robusta para predecir mortalidad a 28 dias (49). En el
futuro, la integracion de estos biomarcadores en plataformas de inteligencia artificial y
algoritmos clinicos podria optimizar la estratificacion de riesgo y la toma de decisiones

terapéuticas, mejorando asi los resultados en pacientes sépticos (55).

El andlisis de heterogeneidad mostro valores elevados de 12 del 82% para procalcitonina (PCT) y
79% para lactato, lo que indica una heterogeneidad considerable entre los estudios incluidos en
la revisidn. Esto sugiere que existen diferencias metodoldgicas, poblacionales o en la medicion

de los biomarcadores que influyeron en los resultados globales. La alta variabilidad observada
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puede deberse a distintos factores como los criterios de inclusion y exclusién de los estudios, la
forma en que se midieron los niveles de PCT y lactato, y el momento en el que se realizaron
dichas mediciones en cada paciente. A pesar de esta heterogeneidad, los resultados siguen
siendo clinicamente relevantes, ya que ambos marcadores han demostrado una capacidad
diagndstica y prondstica Util en la deteccidon y evaluacidn de la sepsis, aunque se requiere una

mayor estandarizacién en los protocolos de medicidon y analisis.

DISCUSION

Los resultados de esta revisidn refuerzan la utilidad del lactato y la procalcitonina como
marcadores prondsticos en sepsis, pero también resaltan sus limitaciones individuales. El lactato
ha mostrado una fuerte correlacién con la gravedad de la enfermedad y la mortalidad, con
estudios como el de Nazer et al. (40) indicando que niveles >2.5 mmol/L a las 24 horas tienen
un valor predictivo relevante (AUC 0.648). No obstante, su utilidad varia seglin el contexto
clinico, lo que puede estar explicado por la depuracion del lactato la cual puede verse
influenciada por factores como la funcién hepdtica y la perfusidn tisular. En este sentido,
estrategias como el uso del ratio lactato/albumina han permitido una mejor estratificacion del
riesgo (19). En contraste, la PCT ha mostrado inconsistencias en su rendimiento predictivo, con
variaciones en sensibilidad y especificidad segun el tipo de infeccion (56). Aunque es un
biomarcador util en la identificacion de infecciones bacterianas y en la evaluacién de la
respuesta al tratamiento, su efectividad como predictor de mortalidad sigue siendo objeto de

debate (57).

Los resultados obtenidos evidencian que la procalcitonina (PCT) presenta una sensibilidad que
varia entre 72.5% y 93.9%, con especificidades de 47.7% a 84%, lo que confirma su utilidad como
biomarcador en la prediccidon de la mortalidad en sepsis (22,26). Sin embargo, su desempeiio
depende del tipo de infeccidn, dado que en sepsis por bacterias Gram-negativas su precision
disminuye (AUC de 0.45) (26). La combinacién de PCT con otros marcadores, como la proteina
C reactiva y el ratio PCT/albumina, mejord la capacidad predictiva con AUC de hasta 0.890, lo
gue sugiere que su uso Optimo se da en modelos combinados (43). A pesar de su alta
sensibilidad, la variabilidad en sus puntos de corte limita su aplicabilidad universal, resaltando

la necesidad de estandarizacidn en futuras investigaciones.

En cuanto al lactato, mostrd sensibilidades entre 68% y 87.1%, con especificidades de hasta
80.5%, confirmando su rol en la evaluacién del pronéstico en sepsis (24,41). Su ratio con

albumina aumento la precision predictiva con un AUC de 0.826, y su depuracidn a los cinco dias
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se asocié con una disminucidn significativa de la mortalidad (OR 0.16, p<0.001) (22). Sin
embargo, la alta heterogeneidad observada en los estudios, con valores de 12 del 82% para PCT
y 79% para lactato, sugiere que las diferencias en metodologias y poblaciones impactan los
resultados. Esta variabilidad dificulta la generalizacién de los hallazgos y refuerza la necesidad
de estudios mas homogéneos y comparativos que permitan establecer puntos de corte

clinicamente relevantes para estos biomarcadores (14).

Desde una perspectiva clinica, los hallazgos sugieren que el enfoque mds efectivo en el manejo
de la sepsis implica la combinacién de multiples biomarcadores. Modelos como los desarrollados
por Shen et al. (46) y Rubio-Diaz et al. (43) han demostrado que la integracion del lactato con
escalas de gravedad como APACHE Il o gSOFA mejora la prediccién de mortalidad. Asimismo,
estudios como el de Liu S et al. (38) han evidenciado que la combinacion de PCT con otros
marcadores como el dimero-D aumenta significativamente su valor predictivo (AUC 0.947). Esto
resalta la necesidad de una evaluacidon integral del paciente con sepsis, utilizando modelos
multivariables que incorporen distintos biomarcadores para optimizar la toma de decisiones
(37). En sintesis, si bien el lactato y la procalcitonina se han consolidado como herramientas
efectivas, es importante destacar que estas alcanzan su maximo potencial cuando se les aplica

de manera combinada con otros indicadores clinicos y bioquimicos.

Una limitacidn importante en el conjunto de estudios revisados se centra en la heterogeneidad
en los disefios metodoldgicos y poblaciones incluidas, lo que entorpece la comparacién directa
de los diferentes resultados. También, se destaca la ausencia de reportes sobre los efectos
adversos y los indicadores de sensibilidad, los cuales limitan la interpretacién global de
resultados. Al respecto se puede citar a Zaki et al., quienes estudiaron estas deficiencias al
desarrollar una revision sistematica con meta-analisis; no obstante, la baja sensibilidad obtenida
refleja la necesidad de considerar estructuras mads integrales al considerar pacientes con

diferentes caracteristicas (58).

Otro aspecto importante que se debe considerar es el sesgo potencial en las publicaciones, lo
cual se pudo detallar en la mayoria de los estudios incluidos. El sesgo puede influir
significativamente en las recomendaciones clinicas derivadas del estudio, con lo que es posible
subestimar los problemas reales que se pueden encontrar en el uso de biomarcadores en
entornos de escasos recursos. Adicionalmente, es necesario aun la realizacion evaluaciones
acerca de los costos y la viabilidad en la implementacién de estas herramientas en distintos

sistemas de salud.
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Es necesario el desarrollo de nuevas investigaciones para solucionar algunas lagunas clave, tales
como la eficacia de los biomarcadores en poblaciones pediatricas, asi como también en adultos
mayores. Asimismo, investigaciones de corte prospectivas y multicéntricas con cohortes de
mayor tamafo, como el indicado por Xie et al., pueden generar resultados mas sélidos. Ademas,
la integracién de los biomarcadores en algoritmos gestionados con inteligencia artificial podria
mejorar la precision en la toma de decisiones y guiar intervenciones terapéuticas mas

personalizadas y con menor rango de error (49).

CONCLUSIONES

Como hallazgo fundamental de la revisidn sistematica se obtuvo que la procalcitonina (PCT) es
un biomarcador eficiente en el prondstico de la mortalidad en cuadros clinicos de sepsis,
presentando una sensibilidad que se ubicé entre un 72.5% y 93.9%, de acuerdo con el estudio,
condiciones de la muestra y punto de corte utilizado por los investigadores. La respectiva
especificidad se presentd con mayor variabilidad, encontrandose entre el 47.7% vy el 84%.
Adicionalmente, se encontrd que al combinar la PCT con otros marcadores, tales como el ratio
procalcitonina/albumina y la proteina C reactiva, la capacidad predictiva se incrementa
sustancialmente, con lo cual se logra un area bajo la curva (AUC) significativa de 0.890. Sin
embargo, su rendimiento disminuyd en infecciones por bacterias Gram-negativas, como se
evidencioé en un estudio donde la AUC fue de solo 0.45, lo que sugiere que su utilidad depende

del contexto clinico y del tipo de patdgeno involucrado.

El lactato se destacd como un fuerte predictor de mortalidad en sepsis, con sensibilidades que
oscilaron entre 68% y 87.1%, y especificidades de hasta 80.5%. Se encontré que el ratio
lactato/albumina mejoraba la capacidad predictiva con un AUC de 0.826. En modelos
combinados con puntuaciones como SOFA y APACHE Il, el lactato mostré una capacidad superior
para estratificar el riesgo de mortalidad temprana en comparacidon con la procalcitonina.
Ademds, estudios sobre la depuracion de lactato evidenciaron que una disminucién del 70% a
los cinco dias estaba asociada con una reduccién significativa en la mortalidad (OR 0.16, IC 95%:
0.05-0.48, p<0.001), lo que refuerza su papel en la monitorizacion dinamica de pacientes con

sepsis.

La heterogeneidad entre los estudios fue considerable, con valores de 12 superiores al 75% en
varios analisis, lo que indica una variabilidad significativa entre los resultados. Factores como
diferencias en las poblaciones estudiadas, variabilidad en los métodos de medicién de

biomarcadores y distintos puntos de corte empleados contribuyeron a esta heterogeneidad. En
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particular, el meta-analisis de procalcitonina mostré una 12 del 82%, mientras que para lactato
la 1% alcanzé el 79%, lo que sugiere una alta inconsistencia en la literatura revisada. Esto limita la
capacidad de realizar comparaciones directas y resalta la necesidad de estandarizar los criterios

metodolégicos en futuras investigaciones sobre biomarcadores en sepsis.

Se recomienda laimplementacidn de estudios prospectivos con metodologias homogéneas para
mejorar la validez externa de los hallazgos. Es fundamental establecer puntos de corte
estandarizados para lactato y procalcitonina segun el tipo de paciente y contexto clinico.
Ademas, se sugiere incorporar modelos combinados de biomarcadores junto con escalas clinicas
como SOFA y APACHE Il para mejorar la predicciéon de mortalidad. Finalmente, futuras
investigaciones deben enfocarse en reducir la heterogeneidad metodoldgica y evaluar la utilidad
de la procalcitonina y el lactato en diferentes subgrupos de pacientes, considerando factores

como la etiologia de la sepsis y la respuesta al tratamiento.
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para que realice la publicacion de éste proyecto de titulacion en el Repositorio Institucional de

conformidad a lo dispuesto en el articulo 144 de la Ley Organica de Educacidn Superior.

Azogues, 21 de Mayo de 2026.

Brian Rene Idrovo Alvarado
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conformidad a lo establecido en el articulo 114 Cédigo Orgdnico de la Economia Social de los
Conocimientos, Creatividad e Innovacion, reconozco a favor de la Universidad Catélica de Cuenca una
licencia gratuita, intransferible y no exclusiva para el uso no comercial de la obra, con fines
estrictamente académicos y no comerciales. Autorizo ademds a la Universidad Catdlica de Cuenca,
para que realice la publicacion de éste proyecto de titulacion en el Repositorio Institucional de

conformidad a lo dispuesto en el articulo 144 de la Ley Orgénica de Educacion Superior.
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