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CARATTERISTICHE DELLA PCT (1)

Proteina plasmatica solubile prodotta da

cellule C della tiroide

cellule neuroendocrine extratiroidee (polmone e intestino)
monociti e macrofagi di vari organi (es. fegato)

Emivita di 20-35 h

Prodotta selettivamente in risposta ad infezioni batteriche (stimolo piu potente e 'endotossina batte
e in corso di MOF

Non aumenta (se non in modo poco significativo) nelle infezioni virali, in malattie autoimmunitarie
neoplasie

Individuo sano: indosabile o < 0,05 ng/ml Paziente infetto: 0,5 - 1000 ng/ml
Si eleva anche in corso di:
politrauma
post-operati cardiochirurgici o di chirurgia generale
infarto miocardio, shock cardiogeno, disturbi gravi della riperfusione
ustioni severe, lesioni da inalazione, colpi di calore

cirrosi epatica grave, epatite virale acuta o cronica

insufficienza renale grave



CARATTERISTICHE DELLA PCT (2)

- i livelli plasmatici iniziano ad aume

ore dopo l'iniezione di endotossina
- raggiungono il plateau dopo 6-12 ore
- rimangono elevati per circa 48 ore

- tornano ai valori basali entro i succes
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standard dalla media.

(da Meisner M. Procalcitonin. Thieme 2000).




PCT E PCR A CONFRONTO (1)
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PCT E PCR A CONFRONTO (2)

Proteina C Reattiva (PCR) Procalcitonina (PCT)

» Storicamente pil utilizzata » Piu specifica rispetto alla PCR nella diagnosi di sepsi.

» Correla in maniera significativa alla gravita del
guadro clinico.
» Molto sensibile
» In caso di sepsi severa, la concentrazione plasmatica
di procalcitonina € direttamente proporzionale alla
gravita del quadro clinico.

Luzzani A et al. Critical Care Medicine 2003;31:1737-41




CUT OFF DI PCT NEI SOGGETTI SANI E INFETTI
CON DIVERSA GRAVITA’ DI INFEZIONE

PCT < 0,05 ng/ml Individui sani.

Nei soggetti sani metodiche di dosaggio molto
sensibili hanno mostrato valori minori di 0.05.

PCT < 0,5 ng/ml E possibile infezione batterica locale. Improbabile
infezione  sistemica(sepsi). Basso rischio di
progressione verso infezione sistemica severa (sepsi
severa). NB: Livelli di PCT <0.5 ng/ml non escludono
un’infezione perché le infezioni locali senza segni
sistemici possono essere associati a bassi valori.

PCT 20,5 -<2ng/ml Possibile infezione sistemica (sepsi) anche se diverse
condizioni possono farla aumentare in questo
intervallo. Rischio moderato di progressione a
infezione sistemica severa (sepsi severa).

PCT22-<10 ng/ml Probabile sepsi se non ci sono altre cause che
possono spiegarne l'aumento. Alto rischio di
progressione verso infezione sistemica severa (sepsi
severa).

PCT 2 10 ng/ml Importante risposta infiammatoria sistemica dovuta
a severa sepsi batterica o shock settico.
probabilita di sepsi severa o shock settico.
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SCOPO DELLO STUDIO

» Valutare il valore predittivo della procalcitonina (PCT) sulla diagnosi clinica di sepsi o sho
in un gruppo di 150 soggetti anziani ospedalizzati, di eta media di 83,1+6,47 anni, ricoverati

il reparto di Geriatria B e Alta Intensita Assistenziale dell’AOUI di Verona dal 1° gennaio 2

maggio 2016.

» Individuare i predittori di mortalita intraospedaliera all’interno della popolazione di studio.




MATERIALI E METODI

» Valutazione clinica: parametri vitali (PA, FC, Sat.02, TC), EO, anamnesi, misure antropomet
ed altezza e calcolo BMI, valutazione multidimensionale geriatrica, ECG ed Rx torace all’ingres

» Valutazione comorbilita: numero di patologie e Indice di Comorbilita di Charlson.

» Parametri biochimici: Hb, GB, glucosio, creatinina, proteine totali, elettroforesi proteica, albu
colesterolo tot, HDL, TG, PCR ed esame urine standard, LDL calcolato secondo la formula di
clearance della creatinina calcolata secondo la formula di Cockcroft-Gault. Se I'esame urine standard
indicativo di IVU -> urocoltura; se TC 238°C -> emocolture; se broncoscopia -> esame microbiologico ©
broncoaspirato.

La PCT veniva dosata nel sospetto di infezione all'ingresso o durante la degenza.




VALUTAZIONE CLINICA DEL GRADO DI INFEZIONE

» SIRS: definita dalla presenza di almeno 2 delle seguenti condizioni: TC >38°C o <36°C, FC >90 k
atti respiratori/min o iperventilazione con PaCO2 <32 mmHg, GB >12000 o <4000 /mm?3 o prese
di forme immature.

» SEPSI: SIRS conseguente a un’infezione in atto e la diagnosi richiede la presenza di almeno due c
SIRS piu un’infezione. (I segni di infezione comprendono una risposta inflammatoria alla presenza
microrganismo o l'invasione documentata di tessuti dell’ospite, normalmente sterili).

» SHOCK SETTICO: sepsi associata a ipotensione arteriosa (pressione arteriosa <90 mmHg o riduzione di 4
mmHg rispetto al valore di base), nonostante un’adeguata reinfusione di fluidi, in presenza di alterazio
della perfusione tra cui acidosi lattica, oliguria o alterazioni dello stato mentale. /

International Sepsis Definition Conference. Intensive Care Medicine 2003; 29:530-538




CARATTERISTICHE POPOLAZIONE DELLO STUDIO \

Totale Uomini Donne p-value
[mediazds] (n=150) (n=80) (n=70) (uomini vs donne)
Eta (anni) 83.1+6.47 82.58+6.18 83.7146.77 0.29
BMI (kg/m?) 22.92+4 .47 22.91+3.83 22.92+5.11 0.96
Glicemia (mmol/I) 6.73%6.07 6.94+5.81 5.74+6.45 0.84
Hb (g/dl) 11.08+1.73 10.88+1.68 11.31+1.77 0.13

Creatininemia (umol/I)
Cl. creatinina (ml/min)
Trigliceridi (mg/dl)
Colesterolo tot (mg/dl)
Colesterolo HDL (mg/dl)
Colesterolo LDL (mg/dl)
GB (10°/1)

PCR (mg/I)

PCT (ng/ml)

Albumina (g/l1)

PAS all’'ingresso(mmHg)
Giorni di degenza

ADL

Numero di comorbilita

144.65+101.22
39.93+24.92
148.36+87.55
133.79+46.63
30.91+17.44
70.19+39.28
12.29+46.73
127.06+£92.92
8,23+22.78
25.42+6.26
119.60+23.77
21.64+14.84
3.28+2.55
6.02+2.80

163.12+119.35
41.35+23.66
141.49+79.71
124.87+46.67
28.35£14.70
64.82+39.62
12.60+7.46
127.06+£92.92
8.72+26.70
25.30+6.31
119.88+23.24
20.04£13.76
3.54+2,53
5.95+2.60

122.97+69.38
38.25+26.42
156.29+95.85
143.15+45.08
33.94+19.90
75.91+£38.39
11.9045.83
129.78+97.70
7.62+17.25
25.5616.26
119.28+24.56
23.10£15.74
2.97+2.56
6.10+3.07




MORTALITA’ NEI PAZIENTI CON DIAGNOSI
DI SEPSI/SHOCK SETTICO

W Deceduti
O Sopravissuti




CORRELAZIONI UNIVARIATE TRA PCT E VARIABILI DELLO S

FC GB Creatinina Cl. Creatinina

p=0,02




VALORI DI PCT E PCR STRATIFICATI
IN BASE ALLA FUNZIONALITA’ RENALE

P=0,012 NS
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VALORI DI PCT E PCR STRATIFICATI
IN BASE ALLO STATO INFETTIVO
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CURVA ROC CON SENSIBILITA’ E SPECIFICITA’ DI PCT E PCR
DIAGNOSI CLINICA DI SEPSI/SHOCK SETTICO

Curva ROC
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CURVA ROC CON SENSIBILITA’ E SPECIFICITA’ DI PCT IN PAZIE
FUNZIONALITA’ RENALE NORMALE (CI. Creatinina >50 ml/

Curva ROC
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CURVA ROC CON SENSIBILITA' E SPECIFICITA' DI PCT IN P
CON FUNZIONALITA' RENALE RIDOTTA (Cl. Creatinina <50

Curva ROC
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REGRESSIONE LOGISTICA BINARIA CONSIDERANDO LA MOR
VARIABILE DIPENDENTE NELLA POPOLAZIONE DELLO STUD
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CONCLUSIONI (1)

» Tra i pazienti con sepsi/shock settico la mortalita nella nostra popolazione di studio & risultata pari

» Nell’intera popolazione di studio la PCT e risultata correlare negativamente con la clearance della cre
(r=-0,18, p= 0,02) e positivamente con numero di globuli bianchi (r= 0,18, p= 0,02) e frequenza ca
all’ingresso (r= 0,15, p= 0,03).

» Dopo stratificazione della popolazione di studio per grado di insufficienza renale, la PCT ma non|la PCR
risultata significativamente aumentata nei pazienti con grave insufficienza renale rispetto a quelli co
insufficienza renale lieve o con funzionalita renale normale.



CONCLUSIONI (2)

» Dopo stratificazione della popolazione di studio secondo la classificazione clinica di infezione, la|\PC
PCR e risultata maggiore nei pazienti con sepsi/shock settico rispetto ai pazienti con SIRS o linfe
complicata.

» Da un modello di curva ROC e emerso che all’interno della popolazione di studio il cut-off di 0,5 ng/m
PCT aveva una sensibilita pari a 70% e una specificita del 66% (AUC= 0,742, p<0,01).

» Stratificando la popolazione in base alla presenza o assenza di insufficienza renale € emerso che il miglior
off in termini di sensibilita/specificita per la PCT era di 0,5 ng/ml nel caso di funzionalita renale normale e di 1
ng/ml nel caso di funzionalita renale compromessa.

» Infine in un modello di regressione logistica binaria, sesso e numero di comorbilita sono risu a
predittori indipendenti di mortalita all’interno della popolazione dello studio, con un OR pari rispettiva
3,53 (p=0,001) e 1,17 (p= 0,04).




CONSIDERAZIONI CONCLUSIVE

| dati di questo studio suggeriscono discreta accuratezza della PCT nel
diagnosticare sepsi e shock settico, ma mettono in luce la necessita di aumentare il
cut-off della PCT nei pazienti anziani affetti da insufficienza renale, nei quali

sembra preferibile un cut-off di 1,5 ng/ml rispetto a quello suggerito di 0,5 ng/ml.
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