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RESUMEN

Introduccion: la alta incidencia de apendicitis aguda, la falta de predictores seguros en su
diagnéstico y el hecho comprobado que en los cuerpos de guardia hospitalarios no se mide de
manera rutinaria la presencia de cuerpos cetdnicos en la orina de los pacientes, hacen necesario
verificar las escasas evidencias existentes acerca de la cetonuria como predictor.

Objetivo: determinar la posible fiabilidad de la cetonuria en el diagndstico de la apendicitis
aguda.

Método: se realizd un estudio descriptivo y prospectivo, en el Servicio de Cirugia General del
Hospital Clinico Quirdrgico Provincial “Celia Sanchez Manduley” de Manzanillo, provincia Granma,
desde diciembre de 2014 hasta abril de 2015. El universo estuvo compuesto por 362 pacientes
diagnosticados de apendicitis aguda. Se analiz6 la orina de cada paciente, mediante tiras reactivas
y la reaccion de Imbert, para identificar cuerpos cetdnicos. Se confeccion6 una ficha contentiva de
las posibles causas de cetonuria, que se cuantificaron con la prueba de diferencia de proporciones.
Los resultados se presentaron en tablas y graficos.

Resultados: de los pacientes diagnosticados con apendicitis aguda, 21 % presentaron cetonuria.
No se identificaron diferencias estadisticamente significativas entre la deteccion de cetonuria
mediante tiras reactivas y la reaccidon de Imbert: ambas pruebas mostraron especificidad de 90 %
y bajas sensibilidad (21 %) y efectividad (37 %). En la mayoria de los casos fue posible atribuir la
presencia de cuerpos cetdnicos a causas conocidas.

Conclusiones: se sugiere que la cetonuria no es un elemento predictor fiable en el diagndstico de
apendicitis aguda. )

Palabras clave: APENDICITIS/diagndstico, APENDICITIS/DIAGNOSTICO  DIFERENCIAL,
CETOSIS/orina, TECNICAS DE LABORATORIO CLINICO, TIRAS REACTIVAS/INDICADORES Y
REACTIVOS, NITROPRUSIATO/INDICADORES Y REACTIVOS.

ABSTRACT

Introduction: the high prevalence of acute appendicitis, the lack of reliable predictors of this
disease and the fact that in the bodies ward of hospital is not routinely measured the presence of
ketone bodies in the urine of patients, it is necessary to verify the little evidence available about
ketosis as a predictor of acute appendicitis.

Objective: to determine the possible reliability of ketonuria in the diagnosis of acute appendicitis.
Method: a quantitative, prospective, observational and descriptive study with analytical phases
was performed at the General Surgery Service of the "Celia Sdnchez Manduley" Provincial Surgical
Clinic Hospital in Manzanillo, Granma, from December 2014 to April 2015.The universe consisted
of 362 patients diagnosed with acute appendicitis. Each patient's urine was analyzed by means of
test strips and the Imbert reaction to identify ketone bodies. A tabulation of the possible ketosis
causes was carried out, which were quantified with the difference test of proportions. The results
were presented in tables and graphs.

Results: taking into account all the patients diagnosed with acute appendicitis, 21 % presented
ketosis. No statistically significant differences were found between the detection of ketosis by test
strips and the reaction of Imbert: both tests showed specificity of 90% and low sensitivity (21 %)
and effectiveness (37 %); in most cases it was possible to attribute the presence of ketone bodies
to known causes.

Conclusions: it is suggested that ketonuria is not a reliable predictor in the diagnosis of acute
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appendicitis.

Keywords: APPENDICITIS/diagnosis, APPENDICITIS/DIFFERENTIAL DIAGNOSIS, KETOSIS/urine,
CLINICAL LABORATORY TECHNIQUES, REAGENT STRIPS/INDICATORS AND REAGENTS,
NITROPRUSSIDE/NDICATORS AND REAGENTS.
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INTRODUCCION

Los cuerpos ceténicos (CC) son compuestos quimicos (acetoacetato y p-hidroxibutirato)
producidos por cetogénesis en las mitocondrias de las células hepaticas.*™® La cetonuria o
cetoaciduria se define como la presencia de una cantidad excesiva de CC en orina y esta se
produce en el contexto de situaciones en las que el metabolismo de la glucosa esta
comprometido. La produccién de CC es una respuesta normal a un déficit de glucosa.**>

En 1886 Reginald Fitz identificd el apéndice como principal causa de inflamacién del cuadrante
inferior derecho del abdomen, definida con el término apendicitis.®®® En 1889, Charles McBurney
también lo describié como un dolor migratorio caracteristico.”” McArthur y McBurney se refirieron
a la operacién, en 1894, como una incisién separadora de musculos para extirpar el apéndice.®
Los indices de mortalidad por apendicitis aguda (AA) disminuyeron a través de los afios por el uso
de antibidticos. Entre los avances recientes se destacan los estudios diagndsticos preoperatorios,
las técnicas radioldgicas de intervencion y el uso de la laparoscopia abdominal.” 19

La incidencia mundial de la AA es de aproximadamente 8 % de los habitantes del planeta, sobre
todo entre los 10 y 30 afios de edad.”®!V) En la actualidad su diagndstico todavia suele ser
dudoso. Por ello es importante sospechar siempre su posibilidad para prevenir sus graves
complicaciones.®'?) La AA es la primera causa de abdomen agudo quirirgico no traumatico y su
diagnéstico adolece de uniformidad de criterios por la irregularidad de sintomas y signos con los
que se presenta.®!V) E| reto diagndstico que plantea la AA es un tema pendiente en la medicina
moderna y los intentos de definir patrones precisos de diagndstico no demuestran ser utiles de
manera aislada.”:*V

En 1986 el médico cirujano Alfredo Alvarado publicé en la revista “Annals of Emergency Medicine”
un articulo titulado “A Practical Score for the Early Diagnosis of Acute Appendicitis”. En este
articulo se presentaba una escala diagnodstica practica en el diagnédstico de AA siendo la anorexia-
cetonuria uno de sus reactantes.?

Ante la alta prevalencia de AA, se hace necesario aportar evidencias sobre el papel de la cetonuria
como predictor de la enfermedad, lo que ademas se ve comprometido porque no se analizan de
forma rutinaria en los cuerpos de guardia los CC en la orina de los pacientes cuando existe
sospecha en el diagndstico, de ahi que el objetivo del presente trabajo es determinar la posible
fiabilidad de la cetonuria en el diagndstico de la apendicitis aguda.

METODO
Se realiz6 un estudio prospectivo, observacional y descriptivo en un universo de 362 pacientes
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con diagnéstico clinico de AA. El estudio se realizé en un periodo de seis meses, comprendido
desde diciembre de 2014 hasta abril de 2015 en el servicio de Cirugia General del Hospital Clinico
Quirargico Provincial “Celia Sanchez Manduley” de Manzanillo, provincia Granma. Se realizé
examen de orina en busca de CC en cada paciente diagnosticado mediante el uso de tiras
reactivas y la reacciéon de Imbert. Se investigd el posible origen de la cetonuria. Para investigar la
presencia de cetonuria en los pacientes con AA se utilizaron los pacientes con diagndstico
operatorio confirmado. Los datos se recogieron en una ficha creada al efecto, contentiva de todas
las posibles causas de cetonuria. Se determiné la relacion entre los métodos de cuantificacién de
cetonuria mediante la prueba de diferencia de proporciones a un nivel de significacion a=0.05.

RESULTADOS

El 58,29 % del universo en estudio fue del sexo masculino. La edad media de 25,29 afos con una
desviacion estandar de +12,3. En el grupo de edad de 20-24 afos prevalecié el diagndstico con el
24,5%. El 79,01 % de los pacientes tuvo un diagndstico operatorio confirmado.

El 35,63 % de los pacientes presentaron cetonuria. La diferencia entre las dos pruebas utilizadas
para la deteccidon de los CC en orina fue de tres pacientes a favor de la utilizacion de las tiras
reactivas. La detecciéon de CC en orina demostré que su presencia, medida por ambos métodos,
no rebasaba el 21 % cuando el diagndstico operatorio de AA era confirmado. La anorexia se
presentd en 236 (65,19 %) del total investigado y de ellos, en 78 los CC fueron positivos (tablas 1

y 2).

Tabla 1. Resultados en los pacientes de las pruebas de deteccion de cuerpos cetdénicos en orina
segun tipo de diagndstico de apendicitis aguda

Reaccién de Imbert Positivo n=63 60 20,98 3 3,95
Negativo n=299 226 79,02 73 96,05
Tiras reactivas Positivo n =66 9 20,63 7 9,21
Negativo n=296 227 79,37 69 90,79

Nivel de confianza=95 % Zt=1,96 Zc=0,149

Tabla 2. Resultados en los pacientes de las pruebas de deteccion de cuerpos cetdénicos en orina
segln presencia de anorexia como sintoma en la apendicitis aguda

Reaccién de Imbert Positi\{o n=63 37 15,68 29 12,29
Negativo n=299 199 84,32 97 41,10
Tiras reactivas Positi\{o n=66 41 17,37 22 9,32
Negativo n=296 195 82,63 104 44,07

Nivel de confianza=95% Zt=1,96 Zc=3,182

La presencia de CC en la orina de pacientes con diagndstico operatorio de AA fue atribuible a
alguna de las causas conocidas en 78,33 % y 83,05% de los pacientes con cetonuria comprobada
por la reaccion de Imbert y por tiras reactivas respectivamente (grafico 1).
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Grafico 1. Distribucién de los pacientes con diagnostico operatorio de AA y cetonuria segun causas
conocidas y pruebas de deteccion de CC en orina.

Los parametros de eficacia diagnostica no le atribuyen a la medicion de CC en orina un valor
predictivo de AA. (tabla 3).

Tabla 3. Parametros de eficacia diagndstica, segun pruebas de deteccion de cuerpos cetdnicos en
orina, como predictor de apendicitis aguda

Sensibilidad 20,98 20,63

Especificidad 96,05 90,79

Efectividad 36,74 35,36
DISCUSION

En la actualidad la inflamacion sugiere no solo efectos localizados, como edema, hiperemia e
infiltracién de leucocitos, sino también fendmenos sistémicos como fiebre y aumento de la sintesis
de ciertas proteinas de fase aguda y mediadores de la inflamacién.***> Los denominados
reactantes de fase aguda elevan el conteo global de un conjunto de proteinas, células y valores de
algunas pruebas de laboratorio como expresion de la ocurrencia de algin proceso inflamatorio
agudo.*®'® | os conteos elevados de proteina C reactiva, polimorfonucleares-neutroéfilos,
monocitos-macroéfagos, interleucinas 6-8-11-12-17, factor de necrosis tumoral a, proteinas del
sistema del complemento, eicosanoides (tromboxano, prostaglandinas y leucotrienos), éxido
nitrico y valores acelerados de eritrosedimentacién son hoy considerados como la primera seiial
de la inflamacién. (31517

De los 286 pacientes con diagndstico operatorio confirmado de AA, solo menos de 21 % presentd
cetonuria, por ambos métodos. Al resto de los pacientes se le atribuyd alguna de las causas
conocidas de la enfermedad, por ambos métodos. La literatura consultada muestra que las tiras
reactivas son mas sensibles para el &cido acetoacético que para el acido butirico.”:1%29

Del total de pacientes con diagndstico operatorio confirmado de AA y cetonuria comprobada solo
17 padecian formas complicadas de AA (menos del 30 %), lo que podria sugerir que no guarda
relacidon con el estadio anatomopatoldgico de la enfermedad.

Aproximadamente 15 % de los pacientes hospitalizados pueden tener cetonuria, aun sin ser
diabéticos.(**2! En un paciente diabético, los CC en la orina sugieren inadecuado control.®®?) En
pacientes no-diabéticos, la cetonuria refleja una reduccién en el metabolismo de los carbohidratos
y un metabolismo excesivo de los AG.%?Y Las principales causas de cetonuria incluyen
anormalidades metabdlicas (diabetes mellitus, glucosuria renal), condiciones dietéticas (inanicidn,
ayuno, dietas altas en proteinas o anorexia), trastornos en la que el metabolismo basal se ve
aumentado (hipertiroidismo, fiebre) y en ocasiones la intoxicacién etilica.(*:2%2
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La presencia de CC en orina de pacientes con diagnostico clinico-operatorio de AA solo se pudo
constatar en 20,98 % de los casos. En 21,67 % y en 16,95 % de los pacientes con cetonuria,
detectada por la reaccién de Imbert y tiras reactivas respectivamente, no se pudo determinar la
causa de la misma. En los casos con antecedentes de dietas ricas en proteinas, consumo de
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECAS), dietas ricas en grasas e
hipertiroidismo, ambas pruebas coincidieron en la deteccién de CC en orina. En el caso de los
pacientes con ayuno mayor de 24 horas y diabetes mellitus descompensada las tiras reactivas
detectaron un niumero mayor de casos que la reaccion de Imbert.

En el caso de los pacientes con antecedentes de dietas ricas en proteinas el valor del acido Urico
minimo medido fue de 502 mmol/L. Los pacientes que consumian IECAS tenian un consumo
minimo de 100 mg diarios. En el caso de una dieta rica en grasas el valor minimo de colesterol y
triglicéridos medidos fue de 7,6 mmol/L y 2,9 mmol/L respectivamente mientras que en los casos
con hipertiroidismo el indice de tirotoxicosis fue de 20. El valor minimo de glucosemia medido fue
de 18,6 mmol/L mientras que el tiempo minimo de ayuno referido fue de 28 horas.

La cetonuria es considerada por autores como Kim HJ y cols.® como un marcador predictor de
una reduccién de peso corporal después de ayunar. El establecimiento del ayuno provoca una
disminucién del uso de glucosa por agotamiento de la reserva, disminucion de los niveles séricos
de insulina y aumento de los de glucagdn. Esto reduce los niveles de acido pirdvico y por ende los
de oxalacético para la anaplerosis del ciclo de Krebs que obliga al uso de los AG. Las
consecuencias inmediatas de este aumento del uso de AG es una disminucion del pH sanguineo,
perdida de sodio y aumento en la diuresis.*® Por lo que la cetonuria en el contexto de un ayuno,
independientemente de la causa del mismo, no constituye un factor predictor de inflamacién
siendo solo un resultado de la lipolisis que el organismo lleva a cabo en la obtencién de energia
ante la disminucion de los niveles de glucosa.

La principal causa de AA es una obstruccién de la luz apendicular que provoca crecimiento
bacteriano, compromiso vascular e inflamacién.®®!) Autores como Maa y Kirkwood® consideran
gue la leucocitosis con 75 % o mas de neutrofilos es un predictor de AA pues solo hasta 10 % de
los pacientes afectados de AA tendran un conteo leucocitario en valores normales. Estos autores
afirman que otras pruebas hematoldgicas no suelen ser de gran ayuda y no estan indicadas en los
pacientes con sospecha de AA, agregando que una piuria minima o hematuria microscdpica no
excluye el diagnéstico. Otros autores como Jaffe y Berger® solo recomiendan el recuento
leucocitario y la prueba de orina en busca de células blancas o rojas como métodos auxiliares en
el diagnéstico.

Los parametros de eficacia evallan las potencialidades de determinado método diagndstico.?®? La
sensibilidad de ambos métodos para medir los CC fue baja al no sobrepasar el 21 %. Por ello, la
probabilidad de que los individuos que padecen AA tengan CC en la prueba de orina es baja. La
especificidad de la reaccién de Imbert fue de 96,05 % mientras que con las tiras reactivas fue de
90,79 %. Por lo cual la probabilidad de padecer AA con una prueba que determine la presencia de
CC en la orina negativa es elevada. La efectividad de ambos métodos, para diagnosticar AA, no
alcanzé el 40%.

Algunos autores han evaluado varias escalas de prediccidn clinica para definir la probabilidad de
AA. En este sentido la escala propuesta por el médico-cirujano Alfredo Alvarado? ha sido la mas
usada, validada y la que mejores parametros de calidad ha ofrecido.®® Dicha escala diagndstica
tiene a la anorexia-cetonuria como uno de sus reactantes. Alvarado propuso el valor de un punto
a la presencia de alguno de estos hallazgos o0 ambos. Este autor reconoce a la cetonuria como un
marcador indirecto de anorexia y no como predictor de inflamacidon aguda, criterio con el cual
coinciden los autores de la presente investigacién y que concuerda con los resultados
obtenidos.?

CONCLUSIONES

La cetonuria se presenté en menos de la mitad de los pacientes sin diferencias significativas entre
los métodos utilizados para su deteccion. Mas de la mitad de los casos con cetonuria tuvieron un
origen comprobado, de ahi se sugiere que la cetonuria no es un elemento predictor fiable en el
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diagndstico de apendicitis aguda.
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