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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1Descripcién de la situacion problemética

La cirrosis hepética es una causa importante de carga para el sistema sanitario. Es
la decimocuarta causa de muerte mas comun en todo el mundo. Esta patologia
conduce a una disfuncion hepatica alterando las funciones sintéticas y metabdlicas

del higado hasta producir la insuficiencia total de las células hepaticas (1).

La ascitis es la complicacion mas comun de la cirrosis hepatica y a menudo es el
primer signo de descompensacion; ocurre dentro de los 10 afios de diagndstico en
la mitad de los pacientes con una mortalidad a 5 afios del 44% (2). Otras
complicaciones incluyen hemorragia por varices, ascitis, mayor riesgo de infeccion
bacteriana, encefalopatia hepatica, sindrome hepatorrenal, sindrome
hepatopulmonar, hernia umbilical, hidrotérax hepatico y peritonitis bacteriana

espontanea.

La peritonitis bacteriana espontdnea (PBE) es la mas comun y potencialmente
mortal infeccidn en pacientes con cirrosis hepatica avanzada. Su prevalencia es tan
alta como el 12% en pacientes hospitalizados mientras que se desarrolla en hasta

el 3.5% de los pacientes que son tratados ambulatoriamente (3).

La aparicion de multidrogoresistencia reduce la eficacia de un tratamiento
antibiotico empirico para la PBE, lo que resulta en una prolongada hospitalizacion,
asi como una mayor utilizacién de la atenciébn médica, uso de recursos, morbilidad

y mortalidad en pacientes con PBE (4).

La mortalidad hospitalaria en estos pacientes puede alcanzar el 20% con alta tasa
de recurrencia, la supervivencia al afio después de un episodio es del 30-40% y del
20% a los dos afos. La PBE es reconocida como un importante marcador de
progresion de la enfermedad hepatica, que podria ser decisiva en la gestion de
enfermedad hepatica avanzada (5). En Lima, en el Servicio de Higado del Hospital

Nacional Edgardo Rebagliati Martins, referente del pais en manejo de pacientes
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con hepatopatia, condicion que lleva a los enfermos al desarrollo de
hipoalbuminemia producto de la evolucion de la enfermedad por el estado
hipercatabdlico y el compromiso nutricional que estos presentan, la peritonitis
bacteriana espontanea es la segunda causa mas frecuente de hospitalizacion en el
servicio después de la infeccion de vias urinarias, con un volumen entre 15 y 20
pacientes de los aproximadamente 70 hospitalizados al mes,asi mismo esta es una

de las causas mas frecuentes de mortalidad.

1.2 Formulacién del problema

¢ Es la hipoalbuminemia un factor de riesgo para peritonitis bacteriana espontanea
en cirroticos en el Servicio de Higado del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins durante 2017-20227?

1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo general

Determinar a la hipoalbuminemia como factor de riesgo para peritonitis bacteriana
espontanea en pacientes cirroticos en el Servicio de Higado del Hospital Nacional
Edgardo Rebagliati Martins, durante 2017-2022.

1.3.2 Objetivos especificos
Determinar la frecuencia de hipoalbuminemia en pacientes cirréticos con peritonitis

bacteriana espontanea.

Determinar la frecuencia de hipoalbuminemia en pacientes cirréticos sin peritonitis

bacteriana espontanea.

Asociar la frecuencia de hipoalbuminemia entre pacientes cirréticos segun

desarrollo de peritonitis bacteriana espontanea.

Comparar las variables intervinientes, edad, sexo e insuficiencia renal aguda entre

pacientes cirréticos segun desarrollo de peritonitis bacteriana espontanea.



1.4 Justificacién

1.4.1 Importancia

Consideramos de utilidad verificar la relacion de la aparicion de hipoalbuminemia
con el riesgo de desarrollar peritonitis bacteriana espontanea, en vista de la
ausencia de estudios similares en nuestra realidad es que proponemos realizar esta

investigacion.

Establecer si la hipoalbuminemia es factor de riesgo para desarrollar peritonitis
bacteriana espontanea permitira tomar distintas medidas en el manejo de estos
pacientes que busquen mejorar los niveles séricos de albumina de tal forma que se

pueda mejorar el impacto que esta patologia produce en los pacientes.

Esta investigacion se lleva a cabo tomando en cuenta que la peritonitis bacteriana
espontanea es una de las causas mas frecuentes de ingreso en nuestro lugar de
estudio y que no solo genera grandes costos a la institucién, sino también tiene un
gran impacto en la calidad de vida y morbimortalidad de los pacientes, motivacion
qgue impulsa el desarrollo del presente estudio en procura de generar beneficios

tanto para el paciente como para la propia institucién.

1.4.2 Viabilidad y factibilidad

El presente estudio es viable, ya que el servicio donde se recolectaran los datos
para la muestra y ejecucion del presente proyecto de investigacion requeridos estan
consignados en las historias clinicas y se contara con la autorizacion del servicio
de Higado para acceder a las mismas. La informacién ser& recolectada mediante
un instrumento el cual sera llenado con los datos obtenidos de las historias clinicas
comprendidas en el periodo del estudio, se contara con el debido permiso por parte

del jefe de servicio.

Asimismo, el desarrollo de este estudio es factible, ya que se cuenta con los

recursos econdmicos ademas de los recursos humanos que garantizara un



desarrollo adecuado de la investigacion sin complicaciones, ademas se tiene un
namero significativo de pacientes con esta patologia debido a ser un centro de
referencia a nivel nacional, para obtener un adecuado andlisis estadistico y de

logistica.

1.5 Limitaciones

Las limitaciones del estudio estan en relacion al correcto llenado que puedan tener
las historias clinicas y la legibilidad de las mismas de donde seran obtenidos los
datos para las fichas de recoleccion usadas para el andlisis final y poder determinar
si la hipoalbuminemia es o0 no un factor de riesgo de desarrollo de peritonitis
bacteriana espontanea en los pacientes con cirrosis hepatica, con el volumen de

historias clinicas que cuenta el servicio de estudio las limitaciones seran minimas.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

Popoiag R et al., en Rumania, en 2021, determinaron los factores clinicos y
biolégicos que se asociaron con el desarrollo de peritonitis bacteriana espontanea
y que predicen su aparicion, por medio de un estudio retrospectivo donde se incluyo
216 pacientes con cirrosis hepatica con una edad media de 61 afios y siendo el
62% varones. Se recopilaron datos clinicos y de laboratorio de los pacientes
quienes fueron divididos en un grupo de pacientes con diagnéstico de peritonitis
bacteriana espontanea y otro sin peritonitis bacteriana espontanea. El promedio de
albumina sérica fue de 2.48 mg/dl en el grupo de pacientes con peritonitis
bacteriana espontanea con una media de edad de 60 afios y a predominio de
género masculino, mientras que el promedio de albumina sérica fue de 2.69 mg/dl
en el grupo de pacientes sin peritonitis bacteriana espontanea con una media de
edad de 50 afios a predominio de género masculino, asociando de manera
estadisticamente significativa a la hipoalbuminemia con el desarrollo de peritonitis

bacteriana espontanea (6).

Kumar R et al., en Arabia, en 2017, estudiaron la relacion de la peritonitis bacteriana
espontanea y el gradiente de albumina de ascitis sérica, por medio de un estudio
observacional prospectivo en 55 pacientes con enfermedad hepatica cronica de
edad promedio de 58 afios siendo el 69% varones; los pacientes se dividieron en
un grupo A: con ascitis cirrética, y un grupo B: con peritonitis bacteriana
espontanea. Los sintomas de presentacién mas comunes de los pacientes con PBE
fueron un aumento de la ascitis refractaria al tratamiento 90%, seguido de edema
periférico 80%. Los niveles de albumina en suero y ascitis fueron mas bajos en el
Grupo B, 2.54 +0.33 y 0.43 £ 0.23 g/dI, respectivamente en comparacién con Grupo
A, 285 £ 036 y 091 £ 0.31 g/dl, respectivamente y la diferencia fue

estadisticamente significativa (7).

Bushan R et al.,, en 2017, evaluaron la incidencia de PBE en pacientes con

enfermedad hepética crdnica y su correlacién con el grado de albumina sérica; se



seleccionaron un total de 60 pacientes, cuyo promedio de edad era de 42 afios y el
53% de sexo masculino para el estudio quienes fueron divididos en dos grupos; con
0 sin peritonitis bacteriana espontanea. La incidencia maxima de la enfermedad se
encontré entre 31 y 50 afios de edad. El valor de albumina sérica en PBE fue 2.50
+ 0.31 g /dl cuando se compardé con el grupo sin PBE de 2.85 + 0.39. La diferencia
fue significativa con un valor de p<0.05 asociando directamente el desarrollo de

PBE con el nivel de albumina del paciente (8).

Sajjad A et al., en 2016, en un estudio transversal realizado en Medical Salas del
hospital Mayo, desde 2010 hasta enero de 2011, tuvo un total de 110 pacientes
cirréticos hospitalizados que tenian albumina sérica < 3,5 g/dl en sus
investigaciones iniciales. De 110 pacientes en estudio, 60 eran del sexo masculino
(54,5%) y 50 eran mujeres (45,5%). Total 54 pacientes (49,1%) tenian PBE. Los
pacientes con PBE eran mayores (52,6+12,8 afios) en comparacion con los demas.
Entre los que tenian PBE, 38 (70%) pacientes tenian > 40 afios de edad. El VHC
fue la etiologia méas frecuente de cirrosis 59 (54 %) y no viral en 12 (11%).
Concluyendo que la PBE es una complicacion frecuente de la cirrosis y su
frecuencia es mayor en aquellos pacientes cirrGticos que también tienen

hipoalbuminemia (<3.5 g/dl) (9).

Yuan W et al., en 2018, en un estudio retrospectivo, analizaron los datos clinicos
de 195 pacientes con cirrosis hepatica complicada con PBE (grupo de estudio),
desde marzo de 2014 hasta marzo de 2018 en el Hospital General de la Universidad
Médica de Tianjin, China y 195 pacientes sin cirrosis hepatica complicada con PBE
(grupo de control). Se utilizaron analisis de regresion logistica univariante y
multivariante para factores de riesgo independientes para la ocurrencia de PBE. La
clasificacion de Child-Pugh, la proteina C reactiva, los leucocitos en liquido ascitico,
la albumina sérica, la hemorragia digestiva alta, la encefalopatia hepatica y la

hiponatremia estan relacionados con la aparicion de PBE (10).

Muhammad S et al., en 2021, en un estudio transversal en el Hospital Rawalakot
Azad Cachemira de 112 pacientes, 59 (52.7%) eran hombres y 53 (473%) mujeres.
La edad media general de los pacientes fue de 43 afios, mientras que los pacientes
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masculinos y femeninos tenian 47 y 39 afios, respectivamente. El nimero de
pacientes clasificados en clase B y Child Pugh clase C fue de 50 (44,6 %) y 62 (55,4
%), respectivamente. La prevalencia de peritonitis bacteriana espontanea fue de 48
(42,9%). De 48 pacientes con PBE, 29 (60,4%) eran hombres y 19 (39,6%) mujeres.
La prevalencia de PBE se observo en 13 (27,1%) casos de Clase B y 35 (72,9%)
de Clase C (Child-Pugh) respectivamente. En el presente estudio, la prevalencia de
PBE fue de 42,9%. este estudio revel6 una mayor prevalencia de peritonitis
bacteriana espontanea en pacientes con cirrosis hepatica descompensada.
Ademas, se encontré una asociacion significativa entre la peritonitis bacteriana

espontanea y la clase C de la escala Child Pugh (11).

Farha S et al., en 2017, estudi6 a 200 pacientes, de los cuales 114 eran hombres y
94 mujeres con edad media de 49,19 afios. 110 casos clasificados en Child Pugh
clase C y 90 en clase B. Entre las comorbilidades HTA y DM, se observo en el 9%.
Ademas, PBE se vio en 60 casos (30%). PBE se vio en 36 hombres (31,58%) y 24
mujeres (16,44%). cuando la PBE se compar6 con respecto a los grupos de edad
no revelan ninguna diferencia significativa (p= 0.68). Sin embargo, se observé una
diferencia significativa cuando se observd PBE en diferentes clases de Child pugh;
donde del total de 60, hubo 44 (40%) en Clase C y 16 (17,78%) en la clase B con
un valor de p de 0,02, esto en relacion al nivel de albumina més bajo de los
pacientes con Child pugh C (12).

Zhaohui B et al., en 2019, en el Hospital del Comando de Teatro del Norte Registro
pacientes cirrticos ingresados entre enero de 2010 y febrero de 2019.
Completando 2376 pacientes incluidos con cirrosis, pero sin EH al ingreso, 113
(4.8%) desarrollaron EH manifiesta durante las hospitalizaciones. El nivel de
albumina fue un factor de riesgo independiente para el desarrollo de EH manifiesta.
El AUC del nivel de ALB para predecir el desarrollo de EH manifiesta fue 0.770 (95
% 1C =0,752-0,787, p<0,0001). De los 183 pacientes incluidos con cirrosis y EH

manifiesta al ingreso, 20 (10,9%) fallecieron durante la hospitalizacion.

El nivel de albumina fue un factor de riesgo independiente para+ PBE. El area bajo
7



la curva del nivel de albumina para predecir la muerte fue de 0,737 (IC del
95% =0.667-0.799, p=0.0001) (13).

Roxana P et al., en 2021, en su estudio retrospectivo, incluyeron 216 pacientes con
cirrosis hepatica en el Emergency County Clinical Hospital of St. Apdstol Andrés en
Constanta, Rumania. Los pacientes fueron divididos en dos grupos: Un grupo de
pacientes con PBE y otro sin PBE. La edad media de los pacientes fue de
61.25+10.67 afos, El analisis de regresion logistica univariante mostré que habia
una asociacion entre parametros bioldgicos, como leucocitos séricos, recuento de

plaguetas, bilirrubina total y nivel sérico de albumina (14).

Amoako D et al., realizaron un estudio transversal con 103 pacientes ingresados
en el bloque médico del Hospital Universitario Korle-Bu, la edad media fue de 43.5
+ 12.2 aios. Hubo cincuenta y ocho pacientes masculinos. La prevalencia de PBE
fue de 25.24%. Se encontré6 que la ascitis severa, el INR prolongado y la

hipoalbuminemia son predictores independientes de PBE (15).

2.2 Bases tedricas

Ascitis

La ascitis es el primer evento de descompensacion de los pacientes con cirrosis
hepatica, entre 5% a 10% de pacientes con cirrosis hepatica compensada
desarrollan ascitis por afio. El desarrollo de ascitis en los pacientes se asocia con
una reduccién en la supervivencia a 5 afios del 80 % al 30 %, se debe en parte a
que los pacientes con ascitis son mas propensos al desarrollo de complicaciones
adicionales, infecciones bacterianas, alteraciones electroliticas, sindrome hepato
renal, alteraciones nutricionales y en consecuencia estos tienen un mayor declive
clinico. Los pacientes con cirrosis hepatica que desarrollen ascitis clinicamente
significativa y complicaciones relacionadas a esta deben ser considerados para
derivacibn a un centro con manejo especializado. los eventos patogénicos
implicados en el desarrollo y que son de importancia para su adecuado manejo son
la retencion de sodio a nivel renal, el llenado arterial y venoso insuficiente y la

8



hipertension portal producida por la enfermedad (16).

La ascitis se desarrolla como complicacion en la enfermedad hepatica avanzada
producida por algunos mecanismos fisiopatoldégicos como, aumento de la presion
en el higado debido a la fibrosis (hipertensién portal) y ademas el deterioro de la
funcién hepética, lo que hace que los niveles de ciertas proteinas siendo la
albumina la mas importante sean mas bajos a nivel sérico, mecanismos que
contribuyen al acumulo progresivo de liquido dentro de la cavidad peritoneal

denominado ascitis (17).

Peritonitis bacteriana espontanea

La peritonitis bacteriana espontanea (PBE) es la complicacibn mas comun entre
pacientes con cirrosis hepética descompensada. La PBE puede conducir a un
riesgo cuatro veces mayor de padecer a corto plazo mortalidad, readmision
temprana hospitalaria y aumento de la carga sanitaria a las distintas instituciones

de salud. A pesar del reconocimiento y tratamiento temprano de acuerdo con las

directrices establecidas por las distintas sociedades internacionales de Higado, la
tasa de mortalidad de los pacientes a los 90 dias se ha mantenido alta; este mal
resultado se atribuye en gran medida a ciertos factores como la aparicién de
organismos multirresistentes como agentes causales, uso indiscriminado de
antibioticos y organismos grampositivos como agentes causales en pacientes con
PBE (18).

La peritonitis bacteriana espontdnea como una de las infecciones bacterianas mas
frecuentes en pacientes con cirrosis hepatica descompensada. Tiene una
incidencia reportada que varia entre un 7% a 30% en pacientes hospitalizados con
cirrosis y que cursan complicados con ascitis, representando una de sus principales
complicaciones. Los tratamientos en pacientes con peritonitis bacteriana
espontanea de acuerdo a los reportes sanitarios aun son deficientes, ya que la
insuficiencia renal aguda, la insuficiencia hepética aguda sobre crénica y la muerte
ocurren hasta en 54%, 60% y 40% de los pacientes, respectivamente, a mediano y
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corto plazo (19).

La teoria del intestino permeable sugiere que la peritonitis bacterina espontanea es
una complicacion producida por la translocacion de bacterias entéricas a través del
sistema circulatorio hacia el liquido ascitico. Los tres principales mecanismos que
apoyan esta teoria entre pacientes con cirrosis avanzada son el aumento de la
permeabilidad intestinal, disbiosis intestinal y concentracion reducida de
inmunoglobulinas en la cavidad peritoneal propio de los pacientes con cirrosis

descompensa (20).

El aumento de la permeabilidad intestinal se produce como resultado de la
hipertension portal, que conduce a edema intestinal y posterior debilitamiento de
las uniones estrechas, particularmente entre pacientes con ascitis. Junto con el
aumento de la permeabilidad intestinal y la disbiosis, en algunos pacientes con
cirrosis avanzada se ha demostrado que tienen inmunoglobulinas peritoneales
reducidas y alteracidon de la opsonizacién de organismos entéricos translocados, lo
que conduce a un mayor riesgo de desarrollar peritonitis bacteriana en estos
pacientes (21).

El diagnéstico de PBE requiere la presencia de >250 leucocitos
polimorfonucleares/mma3 en el estudio del liquido ascitico después de paracentesis
diagnostica o evaotoria. Si se diagnostica al paciente con PBE, se debe iniciar de
manera inmediata la terapia antibiotica empirica. Esta terapia a pesar de ser
empirica debe distinguir entre infecciones adquiridas en la comunidad e infecciones
nosocomiales para la eleccién correcta de antibiotico. Aquellos pacientes cirréticos
con sangrado gastrointestinal deben considerarse la prevencion primaria por el
aumento de riesgo para desarrollo de PBE y aquellos que se recuperan de la PBE

deben considerar la prevencion secundaria individualizando cada paciente (22).

El riesgo de desarrollar peritonitis bacteriana espontanea aumenta con el deterioro
de la enfermedad hepatica expresada como bilirrubina > 3,2 mg/dl, Plaquetas < 95

000/mm3, Asi mismo cada punto adicional en la escala MELD aumenta el riesgo
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de su desarrollo en un 11%. Ademas, se ha demostrado que el riesgo es mayor en
pacientes con concentracion de proteinas en liquido ascitico < 1,5 mg/mly en casos
de hemorragia por varices esofagicas. La aparicion de PBE se asocia
frecuentemente con una respuesta inmune alterada en pacientes con cirrosis,
manifiesta por la actividad reducida de los leucocitos mononucleares y la deficiencia
de los componentes del complemento en el torrente sanguineo, especialmente en
el liqguido ascitico. También existen factores iatrogénicos como la técnica de
paracentesis tanto diagnostica como evacuatoria, el riesgo de desarrollar PBE con

el uso de los inhibidores de la bomba de protones aun es controversial (23).

Existen predictores reportados de mal prondstico entre pacientes con cirrosis
descompensada por PBE incluyen shock séptico, mala reserva hepatica y PBE en
cuyo manejo para la prevencion de insuficiencia renal aguda a la terapia antibiética
se asocia la administracion endovenosa de albumina a dosis establecida por las
distintas guias (24).

Albumina

La albumina sérica humana es una proteina que, en el plasma sanguineo, puede
alcanzar concentraciones en torno a 35-50 gr por litro en condiciones de una
persona saludable. Esta proteina tiene un peso de 65 kDa se sintetiza por los
hepatocitos en el higado y cumple mdltiples funciones dentro del organismo. La
albumina aporta hasta el 75% de la presién oncoética plasmatica que mantiene la
homeostasis del cuerpo y ha demostrado ser una proteina multifuncional en los

distintos sistemas (25).

La albumina es la proteina mas abundante en la sangre humana y los estudios de
investigacién ha identificado una amplia gama de los roles y mecanismos de esta
proteina en la modificacion de un cuadro inflamatorio, manteniendo la integridad
del endotelio vascular de venas y arterias tanto de la macro como micro circulacion
y el equilibrio acido-base que se debe mantener para el correcto funcionamiento de
organos e sistemas, y ligando compuestos enddgenos y exdgenos para su

metabolismo y excrecion. La albumina puede ofrecer proteccion contra los procesos
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inflamatorios y el dafio asociado a microcirculacion y los distintos tejidos afectados.
La albumina participa también como la molécula transportadora en la distribucion y
eliminacién de farmacos. La cinética de la albumina implica la fuga transcapilar y
degradacion, que conduce a hipoalbuminemia, que se asocia con peores resultados

en un amplio espectro de condiciones (26).

Hipoalbuminemia

La hipoalbuminemia se asocia con complicaciones cardiovasculares y todas las
demés causas de mortalidad que esta implica ademas de deterioro de las
condiciones clinicas generales de los pacientes. Se recomienda mantener el nivel
de albumina sérica 23,8 g/dl. La albumina tiene una serie de importantes funciones
fisiolégicas como la regulacion de la osmatica presion y transporte de lipidos, acidos
biliares y metales iones, Por lo tanto, en el caso de hipoalbuminemia, estas
funciones son deficientes provocando multiples complicaciones. Se sugiere que la
albumina sérica baja sea uno de los criterios clave para el diagndstico clinico de
peritonitis bacteriana espontanea. Existen factores independientes que pueden
afectar los niveles de albumina tales, como la edad, el sexo, indice de masa
corporal (IMC), anemia y enfermedades crénicas como la presencia de diabetes
mellitus, que es un importante contribuyente a la hipoalbuminemia y este a su vez

con enfermedades relacionadas (27).

Histéricamente desde hace muchos afios a través de mdltiples estudios se ha
demostrado que el papel de la albumina en el tratamiento de diversos estados
patoldgicos es beneficioso, uno de los mas estudiados es su empleo en pacientes
cirréticos descompensados. La albumina sérica baja es un predictor de mortalidad

y malos resultados en los cirréticos (28).

Impacto de la hipoalbuminemia

La hipoalbuminemia de los pacientes cirroticos de acuerdo a los estudios de las
sociedades internacionales para el estudio del higado se debe al estado
inflamatorio en el que se encuentran estos pacientes. También, puede ser causada
por el dafio producido en los hepatocitos produciendo disminucion de la sintesis de
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albumina, insuficiencia de aminoacidos necesarios para su produccion y aumento
de la excrecidn de esta muchas veces producida por el dafio renal que acompafa
a estos pacientes. La hipoalbuminemia se ha estudiado durante décadas siendo

hasta el momento discutido su manejo por la complejidad de sus funciones (29).

Las infecciones son el desencadenante mas comun de la hipoalbuminemia de fase
aguda. Distinguir entre el desarrollo apropiado de hipoalbuminemia para controlar
la infeccidn y la fuga capilar excesiva es un desafio, por lo que el tratamiento a
menudo se enfoca sobre abordar la causa subyacente sin reemplazar la albumina.
Los efectos de la albumina en enfermedades infecciosas son predominantemente
indirectas y la hipoalbuminemia puede reflejar la mala salud del paciente. Del
mismo modo, es probable que los pacientes criticamente enfermos tengan algunos
defectos inmunomediados que no son secundarios a la hipoalbuminemia y, en
general, parece que la hipoalbuminemia es un reflejo de una enfermedad o una

inflamacion relacionada con la noxa (30).

Existe la plausibilidad biomecanica de un vinculo entre la hipoalbuminemia y el
aumento de los riesgos de infecciones primarias y secundarias, aunque no se
dispone de pruebas directas para establecer relaciones causales. La mayor parte
de la evidencia in vitro de un efecto inmunomodulador directo de albumina es
antigua, Sin embargo, la fisiologia de la albumina juega un papel fundamental tanto
en una respuesta inmune efectiva del huésped a los patégenos como en el efecto
devastador de la desregulacién inmune caracterizada por la tormenta de citocinas
(31, 32).

2.3 Definicién de términos basicos
Cirrosis hepéatica: Etapa tardia de cicatrizacion del higado producto de
enfermedades hepaticas, como la hepatitis y el alcoholismo crénico, caracterizada

por fibrosis y nddulos de regeneracion (5, 38, 39).

Hipoalbuminemia: Valores de albumina sérica en niveles inferiores a 3.5 g/dl (7,
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40).

Peritonitis bacteriana espontanea: Infeccion de liquido ascitico en ausencia de
algun foco abdominal caracterizado por recuento de polimorfonucleares en liquido

ascitico > 250/mm o mas, independientemente del resultado del cultivo (8, 36, 37).
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CAPITULO IIIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacién de hipotesis

Hipotesis general

La hipoalbuminemia es factor de riesgo para desarrollo de peritonitis bacteriana

espontédnea en pacientes cirréticos del Servicio de Higado del Hospital Nacional
Edgardo Rebagliati Martins en el periodo 2017-2022.

Hipodtesis especificas

La hipoalbuminemia es una condicion frecuente en pacientes cirréticos.

La peritonitis bacteriana espontanea es una de las complicaciones mas frecuentes

en pacientes cirroticos.

3.2 Variables y su definicion operacional

. S Tipo por su . Escala de Categorias y Medio de
Variables Definicion naturaleza Indicador medicion sus valores verificacion
Dependiente
Peritonitis InflTiC:CJ%nodel Cualitativa Liquido Nominal ST (PMN>250) Historia
. quie ascitico No (PMN<=250) clinica
bacteriana ascitico
espontanea
-Si (Albumina <
Independiente Disminucion 3.5) Historia
de valores de Cualitativa Nivel sérico Nominal -No P
- s clinica
. . . albumina (Albumina=>
Hipoalbuminemia
3.5)
Si (delta
Intervinientes Deterioro creatinina > 0.5) s
agudo de Cualitativa iﬁ?é%ircea Nominal No (delta Tl?rt]cig:l
Insuficiencia renal funcién renal p creatinina <=
aguda 0.5)
Determinado Caracteres Masculino Documento
Sexo por los genes Cualitativa sexuale_s Nominal femenino ngmor?al de
secundarios identidad
Edad mavor a Si (>65 afios) Documento
Edad avanzada ay Cualitativa Afios Nominal No (<=65 afios) nacional de
65 afios identidad
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CAPITULO IV: METODOLOGIA
4.1 Disefio metodoldgico
Estudio
Observacional, analitico, transversal, retrospectivo.

Disefo especifico: Casos y controles

Tiempo

Casos: [
PERITONITIS
BACTERIANA
ESPONTANEA PACIENTES
CIRROTICOS
~ Controles:
/ NO PERITONITIS
BACTERIANA . i
ESPONTANEA

Birecci()n
4.2 Disefio muestral
Poblacién universo
Pacientes con diagnéstico de cirrosis hepatica del Hospital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins.
Poblacion de estudio

Pacientes con cirrosis hepética descompensada en el Servicio de Higado del
Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins periodo 2017 — 2022.
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Criterios de inclusion (casos)

Pacientes con peritonitis bacteriana espontanea.
Los que tienen cirrosis hepatica y ascitis.
Pacientes con edad entre 18 y 59 afios.

De ambos sexos.

Pacientes con historias clinicas completas.

Criterios de inclusion (controles)

Pacientes sin peritonitis bacteriana espontanea.
Los que tienen cirrosis hepética y ascitis.
Pacientes con edad entre 18 y 59 afios.

De ambos sexos.

Pacientes con historias clinicas completas.

Criterios de exclusion

Pacientes con falla renal.

Los que tienen diabetes mellitus.
Pacientes con hipertension arterial.
Con infeccion por VIH.

Pacientes con carcinoma hepatocelular.

Tamafo de la muestra

Se utilizara la siguiente formula ©2):

(Za2+Zp)?PA-P)(r+1)

der

Donde:

p2 +r1p1
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P= = promedio ponderado de p1y p2

1+r

d==p1—p2
Z a2=1,96 paraa = 0.05
Zp =0,84 parap =0.20

P1 = 0.90 ( Ref. 8)
P2 =0.58 (Ref. 8)
R:1

n=32

Casos (PBE): 32 pacientes.
Controles (No PBE): 32 pacientes.

Muestreo: Probabilistico.

4.3 Técnicas de recoleccion de datos

La técnica de recoleccion de datos sera por revision de historias clinicas. Se
presentara una solicitud de permiso dirigida al director del Hospital y jefe del servicio
de Higado para la ejecucion del proyecto de investigacion luego se incluiran en el
estudio a los pacientes con diagnaéstico cirrosis hepatica complicada de acuerdo al
diagnéstico consignado en la historia clinica en el servicio de higado del Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins periodo 2017 — 2022 la revision se llevara a
cabo en el &rea de archivo por el investigador en el turno tarde, para luego proceder
a seleccionar a los pacientes segun los hallazgos del estudio de liquido ascitico
compatible con peritonitis bacteriana espontanea para distribuirlos en el grupo de
casos aquellos pacientes que tengan >250 pmn/ml® en estudio de liquido ascitico y
formaran el grupo de controles aquellos que no esto se realizara por medio de

muestreo aleatorio simple.
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Se analizaran los expedientes clinicos de interés identificados por el diagnéstico de
egreso del paciente para recabar los datos de los valores de la albumina sérica a
fin de caracterizar la variable hipoalbuminemia, estos datos seran recolectados por

el investigador en el turno tarde durante tres meses.

Se recolectaran los datos correspondientes a las variables intervinientes y esta
informacion sera registrada en la ficha de recolecciéon de datos (Anexo2) en un
tiempo aproximado de 20 minutos cada una, también seran registradas en esta los
datos de las variables dependiente e independiente; para luego realizar el andlisis
de los mismos. Esta ficha de recoleccion de datos contiene la informacion
correspondiente a la variable dependiente, independiente y de las variables

intervinientes a través de preguntas cerradas.

4.4 Procesamiento y analisis de datos

Los datos obtenidos de las variables en estudio serdn sometidos a un analisis
estadistico; el cual se realizard mediante el programa estadistico SPSS 26 afio
2020.

Una vez extraidos los valores que corresponden a las variables de nuestro estudio,
procederemos al andlisis descriptivo de los mismos. Para variables categoéricas se
expresard el porcentaje que representan del total, y se expresara en una tabla de

frecuencias.

Para las variables numéricas se optara por un método de andlisis en base a:
a). Medidas de tendencia central: media, mediana.
b). Medidas de dispersion: desviacion estandar, varianza.

Se aplicara la prueba estadistica de chi cuadrado; ademas se realizara el célculo
del Odds ratio el cual se obtendra dividiendo el nimero de pacientes con PBE e
hipoalbuminemia sobre los pacientes con PBE sin hipoalbuminemia con lo que se

podra determinar si la hipoalbuminemia es factor de riesgo de peritonitis bacteriana
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espontanea si el valor obtenido del Odds ratio es >1, con una significancia
estadistica del 95% (p < 0.05).

4.5 Aspectos éticos
El desarrollo de la investigacion no tiene algun conflicto de interés, se cuenta con
autorizacion del servicio de higado, asi como el de la instituciébn para poder

recolectar los datos de las historias clinicas.

La investigacion no requiere consentimiento informado sin embargo se mantendra
la confidencialidad de los datos obtenidos en las fichas de recoleccion de datos
tomando en cuenta la Declaracion de Helsinky (33) y la Ley General de Salud del
Peru (34).
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CRONOGRAMA

Fases 2021-2022
Dic | Ene | Feb | Mar | Abr | May | Jun | Jul | Ago | Sep | Oct | Nov

Redaccién final
del plan de | X X X
investigacién
Aprobacion del
plan de X X
investigacion
Recoleccion de
datos X
Procesamiento
y analisis de X
datos
Elaboracion del X
informe
Correcciones
del trabajo de X
investigacion
Aprobacién del
trabajo de X X
investigacion
Publicaciéon del
articulo X
cientifico
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PRESUPUESTO

PERSONAL COSTO
COSTOS TOTAL
Corrector 700
1700
Analista estadistico 1000
SERVICIOS
Impresiones 300
Internet 200 700
Fotocopias 100
Movilidad 200
INSUMOS
Papel 200
Folder 100 1350
Lapicero 50
PC 1000
OTROS
150 150
Total 3900
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1. Matriz de consistencia

ANEXOS

Tipo y Poblaci_én de Instrumento
[Pregunta _d,e Objetivos Hipotesis disefio de estud!o y de -
investigacion . procesamiento de recoleccién
estudio
datos de datos
¢Esla General: (H1) Tipo: Todos los pacientes
hipoalbuminemia La Cualitativo con cirrosis hepatica
factor de riesgo para Determinar si la hipoalbuminemi Observacio atendidos en el
desarrollar peritonitis hipoalbuminemi a es factor de nal, Servicio de Higado
bacteriana a es factor de riesgo para analitico, del Hospital Nacional
espontanea en el riesgo para desarrollo de transversal, Edgardo Rebagliati
Servicio de Higado del peritonitis peritonitis retrospectiv Martins durante el
Hospital Nacional bacteriana bacteriana 0. periodo 2017 — 2022.
Edgardo Rebagliati espontanea en espontanea en Casos 'y
Martins en el periodo el Servicio de pacientes controles
2017 - 2022? Higado del cirréticos del
Hospital Servicio de
Nacional Higado del
Edgardo Hospital
Rebagliati Nacional
Martins en el Edgardo
periodo 2017 — Rebagliati
2021. Martins en el
periodo 2017 —
2022.
Especificos: La

Determinar la
frecuencia de
hipoalbuminemi
a en pacientes
cirréticos con
peritonitis
bacteriana
espontanea.
Determinar la
frecuencia de
hipoalbuminemi
a en pacientes
cirréticos sin
peritonitis
bacteriana
espontanea-
Asociar la
frecuencia de
hipoalbuminemi
a entre
pacientes
cirréticos segun
desarrollo de
peritonitis
bacteriana
espontanea.
Comparar las
variables
intervinientes,
edad, sexo y
falla renal aguda
entre pacientes
cirréticos segun
el desarrollo de
peritonitis
bacteriana
espontanea.

hipoalbuminemia
es una condicién
frecuente en
pacientes
cirréticos del
Servicio de Higado
del Hospital
Nacional Edgardo
Rebagliati
Martins.

La peritonitis
bacteriana
espontanea es
una de las
complicaciones
mas frecuentes en
pacientes
cirréticos del
Servicio de Higado
del Hospital
Nacional Edgardo
Rebagliati
Martins.




2. Instrumentos de recoleccién de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

o VARIABLES INTERVINIENTES:
Edad avanzada: Si( ) No ( )
Sexo: Masculino( ) Femenino ()

Insuficienciarenal aguda: Si () No ( )

II.-  VARIABLE INDEPENDIENTE:

Albumina sérica:

Hipoalbuminemia: Si() No ()

lll.- VARIABLE DEPENDIENTE:

Estudio de liquido ascitico:

Peritonitis bacteriana espontanea: Si( ) No ()



