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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de la situacion problematica

Definida como una alteracién focal o global de la funcion cerebral, de rapida
progresion, de mas de 24 horas, que puede ser mortal, sin una aparente causa de
origen no vascular (1), la enfermedad cerebrovascular isquémica es la segunda
causa de mortalidad, representando el 11% del total de muertes, y la tercera causa
de discapacidad a nivel mundial (2). Cerca de 12.9 millones de personas fallecieron
en 2010, lo que corresponde a uno de cada cuatro muertes a nivel mundial en
comparaciéon con las que se tuvo en 1990, cuando era uno de cada cinco; ello,
debido al aumento del numero de pacientes con fibrilacion auricular y flutter
(incremento de 86.9%) (3). Tambien, es importante mencionar que mas del 50% de

los pacientes sobrevivientes presentan discapacidad crénica (4).

En Latinoamérica, también esta considerada como la segunda causa de muerte
teniendo entre sus principales factores de riesgo a la hipertension arterial, la
diabetes, el tabaquismo y la fibrilacion auricular (3). Se cuenta con estudios en
Sudameérica, donde la mortalidad hospitalaria es de 20.9%, como el estudio

prospectivo multicentrico realizado en Brasil con una poblacién de 2407 pacientes

(5).

En Perd, en 2017, se tuvo, segln registros hospitalarios y estandares OMS, una
incidencia de 38.1 por 100 000 habitantes y, en 2018, aument6 a 44.9 (6); en
contraste con el 73 y 74, por 100 000 habitantes calculado, mediante modelos
matematicos, por el Global Burden of Disease Study para 2017 y 2018,
respectivamente (7). Ademas, se ha econtrado una mortalidad hospitalaria de
19.7% (8), con prondstico favorable de funcionalidad al alta en 39.9% de los
pacientes (9). En un estudio realizado en un Hospital Nacional en Lima, se ha
encontrado que menos del 50% de los pacientes estudiados acudié a su primer
control mensual (10), lo cual no permite un adecuado seguimiento de los mismos y
sobre todo va a repercutir en su pronéstico. En un estudio prospectivo, se encontro
que el 21% de la muestra fallecid, que la mejora en la funcionalidad de los

sobrevivientes fue minima y que solo el 20% de los pacientes culminaron la



fisioterapia (9).

Durante el proceso isquémico de la enfermedad cerebrovascular, los neutréfilos
son los primeros en infiltrar en la zona isquémica (30 minutos) a pocas horas de
isquemia cerebral local, teniendo su pico entre el dia uno a tres; posterior a ello la

concentracion de neutrofilos empieza a descender rapidamente (9).

El hemograma es una prueba simple que se realizan en la mayoria de
establecimientos de salud. Del hemograma, se extraen los datos para conformar la
relacion Neutrofilos/ Linfocitos (NLR). El intervalo de normalidad de la NLR se
encuentra entre 0.88 - 4.0 (11). La NRL no presenta variacion significativa entre
edad y sexo. (11,12, 13) y es un pardmetro simple para determinar procesos
inflamatorios en un individuo, como en diferentes enfermedades: cardiovasculares,
respiratorias, endocrinologicas y oncolégicas (11); también, se ha empleado en

diversos estudios como valor predictivo en la mortalidad (14).

La mayoria de establecimientos de salud de primer nivel (I-3, I-4), en Peru ,cuentan
con un servicio de laboratorio basico, el cual les permite realizar un hemograma
durante la atencién de emergencias o en consulta externa. En nuestro pais, se tiene
un estudio analitico observacional retrospectivo con 290 casos, donde se encontrd
un 8.6% de mortalidad y una relacion neutrofilos/ linfocitos como valor predictivo
moderado (15), mas no se tienen estudios conexos con el grado de discapacidad

de los pacientes con secuelas.

El area de Epidemiologia del hospital Alberto Sabogal Sologuren informa que se
tiene una incidencia de 3% de pacientes del total de atendidos durante 2018. No se
cuentan con estudios sobre evaluacién inicial y prondstico de pacientes con

enfermedad cerebrovascular isquémica en nuestra institucion.

1.2 Formulacién del problema

¢, Cual es la relacion entre la proporcién de neutréfilos y linfocitos de ingreso y el
pronéstico de los pacientes con enfermedad cerebro vascular isquémica en el
Hospital Alberto Sabogal Sologuren durante 2021 - 20227



1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo general

Determinar la relacion entre la proporcion de neutrofilos/linfocitos de ingreso vy el
pronéstico de los pacientes con enfermedad cerebro vascular isquémica en el
Hospital Alberto Sabogal Sologuren, durante 2021 - 2022.

1.3.2 Objetivos especificos
Establecer la proporcién de neutrdfilos y linfocitos de ingreso en los pacientes con

enfermedad cerebro vascular isquémica.

Caracterizar el estado funcional de los pacientes que egresan con enfermedad

cerebro vascular isquémica.

Analizar la mortalidad de los pacientes con enfermedad cerebro vascular

isquémica.

1.4 Justificacion

1.4.1 Importancia

En la mayoria de establecimientos de salud, incluso en algunos de mayor
complejidad, no se cuenta con equipos necesarios para evaluar, mediante imagenes,
a pacientes con enfermedad cerebro vascular, siendo este examen auxiliar
preponderante para un diagnéstico certero. En dichas entidades, la magnitud del
evento se determina mediante la valoracion clinica de las funciones neurolégicas

basicas; y con esta evaluacién se infiere el prondstico del paciente.

El hemograma es un examen auxiliar basico, de bajo costo, que se realiza en
establecimientos de mediana y mayor complejidad. Con esta prueba, se determina
la proporcién neutréfilos/ linfocitos de los pacientes; con lo que se obtiene un
pardmetro adicional, objetivo y de facil acceso, para determinar el prondstico y

plantear las acciones a seguir de tal manera que redunde en un tratamiento eficaz.



En nuestro pais, no se cuentan con estudios sobre la correlacion entre la proporcion

neutrofilos/linfocitos y el prondéstico de la enfermedad cerebrovascular isquémica.

1.5 Viabilidad y factibilidad

El presente estudio es viable, puesto que cuenta con un disefio de estudio
estructurado que garantiza la validez interna y externa de la investigacion. Asimismo,
es factible, ya que se tienen los recursos humanos, técnicos, logisticos y economicos
que garantizan el adecuado avance y culminacién de la investigacién; ademas de
contar con el apoyo y autorizacion de la jefatura del servicio de neurologia y de la
oficina de capacitacion del Hospital Alberto Sabogal Sologuren. Adicional a lo
anterior, siendo la categoria del hospital nivel 3, es un centro referencial de
atenciones de enfermedades complejas donde se reciben diferentes estadios de esta

enfermedad.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

En 2016, Xue J et al. realizaron un estudio prospectivo teniendo como objetivo
determinar la relacion entre la NLR de ingreso, la severidad del ECV isquémico y la
recurrencia de ictus isquémicos. En este estudio, se tuvo una muestra de 280
pacientes, con una edad media de 61.8 +/- 10.2 afios, a los que se les tomo6
muestras sanguineas hasta 24 horas después de la admision, se valoré el grado
de severidad en base a la escala de la National Institute of Health Stroke (NIHSS),
al ingreso y a los tres meses del alta se les valord, en base a la escala de Rankin
modificado, el estado de discapacidad. El valor de corte 6ptimo de la NLR y la
prediccion de severidad del ictus fue de 1.87 con una sensibilidad de 81.8%y una
especificidad del 42.9% (16).

En 2017, Suh B et al. desarrollaron un estudio retrospectivo para determinar la NLR
y los factores de riesgos asociados a enfermedad cerebrovascular isquémica. Este
estudio tuvo una muestra de 24708 adultos koreanos, con una edad entre 51.8+
10.4 afnos. En el estudio se encontré una elevada incidencia entre la NLR y las

enfermedades cerebro vasculares (Incidencia 2,96 para una NLR = 3.5) (17).

En 2017, Jing Z et al. efectuaron un metandlisis donde determinaron el rol
pronéstico de la NLR y el ictus isquémico agudo. Este estudio se realiz6 en base a
nueve articulos, incluyéndose a 2747 pacientes; encontrdndose que un valor alto
de NLR estuvo asociado con una discapacidad funcional baja, a los tres meses del
alta (18).

En 2017, Qun S et al. publican un estudio prospectivo con 147 pacientes, donde se
les divide en dos grupos con un punto de corte de NLR en 2.955, teniéndose un
pobre prondstico en el grupo con una NLR mayor a 2.955, 86.2% de este grupo
(19).

En 2018, Narra L et al. hicieron un estudio retrospectivo sobre la relacion entre la
NLR y el pronéstico de ictus agudo. Este estudio se efectué mediante la revision

de las historias clinicas de una muestra de 100 pacientes. En este estudio se



determind que los valores promedio de NLR de 1.63, 3.14, 5.66, 8.8 tuvieron
relacion estadisticamente significativa (p=0.001) con las categorias de NIHSS

mediana, moderada, moderada a severa y severa a la admision del paciente (20).

En 2018, Kocaturk O et al. relacionaron la NLR con el territorio vascular afectado y
con la mortalidad a tres meses. Esta investigacion prospectiva se efectué en 107
pacientes obteniéndose que una NLR = 4.7 predice mortalidad a tres meses con
76.5% de especificidad y 63.6% de sensibilidad a nivel de circulacion cerebral

anterior (21).

En 2021, Quan K et al. presentaron un estudio prospectivo donde relacionaron la
NLR con eventos clinicos adversos, en una poblacién de 13018 pacientes. En el
estudio se una mediana de NLR de 2.747 para ateroesclerosis de grandes vasos,
2.704 en embolismo cardiogénico, 2.391 en oclusién de pequefio vaso, 2.345 de

otra etiologia determinada y 2.520 de etiologia no determinada (22).

2.2 Bases tedricas

Factores de riesgo para accidente cerebrovascular

Se tienen hipertension arterial, fibrilacion auricular, diabetes mellitus, tabaquismo,
hiperlipidemia. Adicional a los anteriores se tiene: estados de hipercoagulabilidad,
uso de anticonceptivos orales, endocarditis. La hipertension arterial es el factor mas

importante y frecuente (23).

Perfusion cerebral

La perfusiébn normal en tejido cerebral es de aproximadamente 60 ml de sangre
por 100 gramos de tejido cerebral por minuto. Entre 20 a 60 ml sangre/100 gramos
de tejido cerebral/ minuto, se considera hipoperfusion cerebral y teniéndose una
perfusidon menor a 20 ml de sangre por 100 gramos de tejido cerebral por minuto,

se tienen las manifestaciones clinicas de la enfermedad (24).

Isquemia cerebral
Un trombo o un embolo puede obstruir una arteria, lo que ocasiona el dafo

isquémico focal (24).



Autorregulacion cerebral
Se da entre presiones de 50 a 150 mmHg, la misma que se altera cuando se dan
los valores extremos. Cuando se sobrepasan los valores de presion de limite

superior, se produce encefalopatia hipertensiva (25).

2.3 Definicién de términos basicos

Enfermedad cerebrovascular: Alteracion a nivel encefalico que se da por alguna
patologia a nivel de vasos sanguineos, el cual se puede producir por émbolos,
trombos, rotura de vaso, incremento de viscosidad de la sangre u otra anormalidad

en los vasos cerebrales (23).

Etiologia de la enfermedad cerebrovascular isquémica: Es heterogenea, con
diferentes etiologias y subtipos. Se tiene la clasificacion TOAST:

a. Ateroesclerosis: 40 — 45% de casos.

b. Cardioembdlico: 15 — 25% de casos.

c. Enfermedad de vaso pequefio o lacunar: 15 — 30% de casos.

d. Etiologia indeterminada o Criptogénico (26).

Hemograma: Examen auxiliar donde se registra el numero, tamafio, forma y

caracteristicas de los componentes celulares de la sangre (27).

Inflamacion: Cambios a nivel de los tejidos debido a lesiones que liberan variadas
sustancias que producen cambios secundarios en los tejidos periféricos no

lesionados (27).

Isquemia: Cuando la sangre no circula por los vasos sanguineos. La isquemia puede

ser focal o global (27).

Linfocitos: Células esféricas con un didmetro de seis a ocho um que actdan a nivel

de la respuesta citotéxica mediada por células (27).

Neutrofilos: Células redondeadas con un diametro de 10 a 14 um. Presentan de

dos a cinco lébulos (promedio tres) (27).



Prondstico: Es el resultado de una lesion o enfermedad manifestada mediante
signos y sintomas (27). Para efectos de la investigacion se considera el grado de

discapacidad del paciente y la mortalidad.

Escala de Rankin modificada

Es una escala de valoracion funcional que permite una mejor concordancia
interoperador, a través de una entrevista estructurada. Esta escala puede aplicarse
incluso por via telefénica. Se tienen los siguientes grados:

0: Sin sintomas.

1: Discapacidad no significativa a pesar de sintomas, capaz de llevar a cabo todas
las tareas y actividades habituales.

2: Discapacidad ligera, incapaz de llevar a cabo todas las actividades anteriores pero
capaz de cuidar de los asuntos propios sin ayuda.

3: Discapacidad moderada, que requieren un poco de ayuda pero capaz de caminar
sin ayuda.

4: Discapacidad moderada severa, no puede caminar ni atender satisfactoriamente
sus necesidades corporales sin ayuda.

5: Discapacidad severa: confinamiento en la cama, incontinencia y requerimiento de
cuidados y atenciones constantes.

6: Muerte (28)

La escala de Rankin modificada es la que se va a emplear en el presente estudio

para determinar el estado de egreso y prondstico del paciente.



CAPITULO llIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1Formulacién de hipotesis

Hipotesis general

La proporcion de neutrdfilos / linfocitos de ingreso esta directamente relacionada con

el prondstico de la enfermedad cerebro vascular isquémica.

Hipotesis nula

La proporcion de neutrdéfilos / linfocitos no esta relacionado con el pronostico de la

enfermedad cerebro vascular isquémica.

3.2Variables y su operacionalizacion

Tipo por .
. L . Escaladg Categorias Medio de
Variable Definicién su Indicador . 9 y o
medicién sus valores | verificacion
naturaleza
Bajo: 0al.8
Rela}qon ,Relauon entre’e'l o Rangos. Eje la Moderado: > 1.6 Historia
neutréfilos/ namero de neutrdfilog  Cuantitativa relacion ) L.
. . . . e e . Ordinal 2.4 clinica
linfocitos y linfocitos neutréfilos/infocitoq
Alto: :> 2.4
Pronéstico Estado posterior a Grado de Escala
enfermedad enfermedad Cuantitativa ) ) Ordinal 0ab Rankin
Discapacidad e
cerebrovascular cerebrovascular Modificadq
Variables intervinientes
. L, Tipo por su . Escalade| Categorias Medio d
Variable Definiciéon pop Indicador .., 9 y edio .?
naturaleza medicion sus valores | verificacion
45 - 49
50 -54 i .
. ) o o Historia
Edad Tiempo de Vida | Cuantitativa Edad afios . -
Ordinal clinica
55-59
60 - 65
Condicién - Masculino Historia
Sexo Organica Cualitativa Sexo Ordinal lini
9 Femenino clinica




< 80/50 mmHg

90- 130/ 60 — 80

- . Condicién o - . . Historia
Presion Arterial . Cuantitativa | Presion Arterial | Ordinal mmHg -
Organica clinica
> 130/90 mmHg
Glicemia <126 mg/dl
Condicié 127 — 300 mg/dl Historia
ondicién - . . . - .
. Cuantitativa Glicemia Ordinal i clinica
Organica
>300 mg/dl
Tabaquismo Fumador Historia
Condicién o . .
; Cualitativa Sexo Ordinal clinica
Organica No Fumador
Dislipidemia Condicién Dislipidemi Historia
P ; Cualitativa Sexo Ordinal ISipldemia .
Organica clinica
Fibrilacion auriculal Condicién _ ) Fibrilacion Auricular | Historia
. Cualitativa Sexo Ordinal L
Organica clinica
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1Tipos y disefio

Segun la intervencion del investigador: Observacional.

Segun el alcance: Analitico.

Segun el numero de mediciones de las variables de estudio: Longitudinal Casos y
Controles.

Segun el momento de la recoleccion de datos: retrospectivo

4.2 Disefio muestral

Poblacion universo
La poblacion estd compuesta por los pacientes adultos que reciben atencién médica
por emergencias neuroldgicas en el Hospital Alberto Sabogal Sologuren durante el

periodo de estudio de Enero 2021 a Diciembre 2022.

Poblacion de estudio

La poblacion esta conformada por la poblacion de casos expuestos con enfermedad
cerebrovascular isquémica que reciben atencion médica por emergencia en el
Hospital Alberto Sabogal Sologuren, durante el periodo de estudio, segun los criterios

de inclusién / exclusion detallados posteriormente; y por la poblacion de controles.

Tamafo de la muestra

El tamafio de la muestra se determinard mediante la férmula de estimacion de una
poblacion finita, donde se considera 9% como la prevalencia del evento, un nivel de
confianza de 99%, con una frecuencia esperada de 50% y una precision absoluta de

5%, dichos datos ha sido ingresados al programa EPI INFO 1.4.3.

Para el presente estudio teniendo como base el numero de casos del 2018, se
plantea que el tamafo de la muestra es de 155.

Muestreo

La seleccion de la muestra estara dada por un muestreo no probabilistico continuo
accidental de los casos que ingresan a emergencia de hospital en estudio durante el

periodo de estudio.
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Criterios de seleccion

Grupo Casos

De Inclusion

Pacientes

- Con enfermedad cerebrovascular isquémica debut de hasta 24 horas de evolucion
diagnoésticado por médico especialista en neurologia, evidenciado por neuroimagen
(tomografia) y con hemograma de ingreso.

- Entre 45 a 65 afnos de edad.

- Con estado basal de independiente.

De exclusion

Paciente

- Con enfermedades oncoldgicas, infecciosas, reumatologicas, renal terminal en o
sin hemodialisis, hematoldgicas previa al ingreso.

- Que hayan tenido intervencion quirirgica, hasta dos semanas, previa al evento

isquémico.

- Que estén consumiendo medicacion antiinflamatoria o que hayan consumido dentro
de las dos semanas previas al evento isquémico.

- Cuyos instrumentos de recoleccion de datos se encuentren incompletos.

Grupo Controles:

Inclusién

Pacientes

- Con ingreso a emergencia por patologia no vascular durante periodo de estudio
evaluado por médico especialista en neurologia, evidenciado por neuroimagen
(tomografia) y con hemograma de ingreso.

- Entre 45 a 65 afos de edad.

- Con estado basal de independiente.

De exclusién

Los mismos criterios empleados para el Grupo de Casos.

4.1Técnicas y procedimiento de recoleccion de datos
Primero se solicitard, a la jefatura del Servicio de Neurologia, el listado de pacientes

atendidos durante el periodo de estudio, donde se incluya el diagndstico respectivo.

12



Despues se procedera a establecer los posibles casos y controles. Una vez que se
obtenga el listado, se revisara las historias clinicas de los pacientes a fin de
determinar si cumplen con los criterios de inclusién / exclusion, con lo cual se va a
obtener el listado final de los casos y controles.

Se realizarad la recoleccion de datos mediante el instrumento de recoleccion
disefiado para este estudio.

Para el estudio se considerara el valor de la proporcién de neutréfilos / linfocitos del
hemograma de ingreso y se determinara el grado de discapacidad al alta hospitalaria

del paciente.

Instrumentos de recoleccion y medicion de variables

El instrumento de recoleccion de datos se presenta en Anexos.

4.4 Procesamiento y andlisis de datos

La informacion obtenida sera colocada en una hoja Excel para su posterior analisis.
Se elaboraran tablas y porcentajes de las variables cualitativas. Las variables
cuantitativas se presentaran mediante medias con desviacidén estandar.

El analisis de los datos se realizara a través de las pruebas estadisticas: Chi
cuadrado, T de student segun corresponda. Para el andlisis de mortalidad se
empleard la regresion logistica por pasos.

4.5 Aspectos éticos

Previa a la revision y aprobacién del comité de ética de posgrado de la universidad
San Martin de Porres y de la oficina de capacitacién y entrenamiento del hospital
Alberto Sabogal Sologuren, se desarrollé el presente proyecto de Tesis, no
consideradose el uso de consentimiento informado puesto que la informacion sera

recolectada de las historias clinicas de los pacientes del estudio.
El autor declara no tener conflicto de interés financiero o de otra indole, ya sea real,

potencial o aparente; a la vez, el autor se compromete en informar, a la brevedad del

caso, de cualquier cambio en las anteriores circunstancias.
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CRONOGRAMA

Fases

2022-2023

Oct

Nov

Dic

Ene

Feb

Mar

Abr

May

Jun

Jul

Ago

Set

Redaccion final
del plan de

investigacion

Aprobacién del
plan de

investigacion

Recoleccion de

datos

Procesamiento
y andlisis de

datos

Elaboracion del

informe

Correcciones
del trabajo de

investigacion

Aprobacién del
trabajo de

investigacion

Publicacién del
articulo

cientifico

PRESUPUESTO
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Para la realizacion del presente trabajo de investigacion, serd necesaria la
implementacion de los siguientes recursos:

Concepto Monto estimado (soles)
Material de escritorio 800.00
Adquisicién de software 1500.00
Internet 300.00
Impresiones 500.00
Logistica 400.00
Traslados 1000.00
TOTAL 4500.00

FUENTES DE INFORMACION

1. World Health Organization (WHO) Definition of Stroke, revisado el 18 de Mayo

del 2021 en: https://'www.publichealth.com.ng/world-health-organization-who-
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definition-of-stroke/
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ANEXOS

1. Matriz de consistencia
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Titulo

Pregunta de
Investigacién

Objetivos

Hipotesis

Tipoy
disefio de
estudio

Poblacién de
estudio y
procesamiento
de datos

Instrumento
de
recoleccion

Neutrofilos y
Linfocitos
relacionados a
pronoéstico
de
enfermedad
cerebro
vascular
isquémica.
Hospital
Alberto
Sabogal
Sologuren
2020 - 2021.

¢Cudl es la
relacion entre la
proporcién de
neutréfilos
ylinfocitos de
ingreso y el
pronostico de los
pacientes con
enfermedad
cerebro vascular
isquémica en el
Hospital Alberto
Sabogal
Sologuren
durante el 2020 -
2021?

Objetivo general

Determinar la
correlacion entre
la proporcion de
neutrofilos/linfocit
os de ingreso y el
pronostico de los
pacientes con
enfermedad
cerebro vascular
isquémica del
Hospital Alberto
Sabogal
Sologuren —
durante el 2020 -
2021

Objetivos
especificos

Medir la
proporcion de
neutroéfilos y
linfocitos en los
pacientes que
ingresan por
enfermedad
cerebro vascular
isquémica.

Determinar el
grado de
valoracion
funcional de los
pacientes con
enfermedad
cerebro vascular
isquémica.

Determinar
pronostico de los
pacientes con
enfermedad
cerebro vascular
isquémica.

Hip6tesis generg

El valor de la
relacion de
neutréfilos /
linfocitos esta
directamente
relacionada con
pronéstico de la
Enfermedad
Cerebro Vasculg
Isquémica

Observacional
analitico

La poblacién cons
en el nimero de
pacientes con
enfermedad
cerebrovascular
isquémica debut g
reciben atencion
médica por
emergencia en el
Hospital Alberto
Sabogal Sologure
durante el periodo
estudio

Ficha de recoled|
de datos (Anexo

2. Instrumentos de recoleccion de datos
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FICHA RECOLECCION DE DATOS

Nombre:

Edad: afios

Grado de instruccion:

Ingreso: .
Valor Unidad

a. Valor neutrdfilos

b. Valor linfocitos

c. Relacion neutréfilos linfocitos

d. Tiempo de enfermedad

e. Presion arterial al ingreso

f. Glicemia al ingreso:

Antecedentes: marcar con una X donde corresponda

a. Hipertension arterial si_ NO
b. Diabetes mellitus si_ NO
c. Antecedente tabaquismo S NO
d. Antecedente dislipidemia  Si NO
e. Fibrilacion auricular si_ NO
Alta:

a. Tiempo de hospitalizacion

b. Escala de Rankin al alta
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