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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1. Descripcion de la situacion problematica

La injuria renal aguda o “IRA”, representa una inesperada disminucién, en un
corto periodo de tiempo, de la funcién del rindn (1) y considerandose un
importante problema de salud publica que se produce comunmente en
pacientes en estado critico. Estd patologia se ha relacionado a corto y largo
plazo con mayor morbimortalidad (2). A nivel mundial de producen
aproximadamente 13 300 000 casos anuales, de estos la gran mayoria, 11 300
000 casos, pertenecen a paises de bajos o medianos ingresos, y que produce

aproximadamente 1 700 00 muertes por afio (3,4).

A nivel mundial, dependiendo de los criterios empleados, la frecuencia de IRA
es de 0.54 a 77% en pacientes adultos hospitalizados (5,6) y la tasa de

mortalidad se describe entre el 14y 73% (7,8).

En paises de bajos ingresos, la IRA es mas frecuente en paciente ambulatorios
asociada a infecciones o shock hipovolémico, mientras que, en paises
desarrollados, la IRA se presenta principalmente en pacientes con deterioro
clinico grave que ocupan las areas criticas o de unidad de terapia intensiva (UTI)
y esta relacionada con la septicemia. En estos pacientes, la IRA tiene mal

prondstico (9).

En Latinoamérica, la prevalencia de IRA asciende a 8.3% de pacientes
ambulatorios y entre el 20 a 31.7% en pacientes hospitalizados, con una tasa
de mortalidad en ambos grupos de mas del 20% (10). En Peru, las
investigaciones han reportado una frecuencia del 64.8% a nivel intrahospitalario,
incrementandose en las areas de cuidados intensivos hasta un 88.1%, con
mortalidad del 27.5% (11).

La presentacion de la IRA en los pacientes hospitalizados puede ocasionar un
mayor deterioro de sus funciones sistémicas, es decir, mayores complicaciones
y con ello, mayor riesgo de mortalidad por afectaciones cardiacas,
hematoldgicas, neurolégicas entre otras, que requeriran atencibn meédica
periodica o cuidados especiales por la familia, generando carga familiar. Por
otro lado, para el sistema de salud representan costos elevados y prolongada

estancia en hospitales.



Debido a la elevada prevalencia y alta tasa de morbilidad asociadas a la IRA,
resulta necesario el uso de marcadores que puedan ayudar de manera facil y
rapida, en predecir la mala evolucion en los pacientes con IRA. Dentro de los
biomarcadores, uno sencillo y de bajo costo que permite evaluar la alteracion
de inmunidad e inflamacion es el “indice de inmunidad-inflamacién sistémica”
(IIS), combina valores de neutrdfilos, linfocitos y plaquetas (12), y que esta
demostrando ser de gran utilidad en enfermedades de base inflamatoria (13),
su uso permitiria predecir los resultados en pacientes con IRA y asi disminuir la

morbimortalidad, estancia hospitalaria y costos.

1.2. Formulacién del problema

¢ Tiene valor prondstico de mortalidad el indice de inmunidad-inflamacion
sistémica en pacientes criticamente enfermos con injuria renal aguda del

Hospital Nacional Hipdlito Unanue durante el 2022-20237?

1.3. Objetivos

1.3.1. Objetivo general

Determinar si el indice de inmunidad-inflamacion sistémica tiene valor
prondstico de mortalidad en pacientes criticamente enfermos con injuria

renal aguda del Hospital Nacional Hipélito Unanue durante el 2022-2023.
1.3.2. Objetivos especificos

e Calcular la proporcién de pacientes criticamente enfermos con injuria
renal aguda fallecidos, que presentaron indice de inmunidad-
inflamacion sistémica elevado.

e Calcular la proporcién de pacientes criticamente enfermos con injuria
renal aguda no fallecidos, que presentaron indice de inmunidad-
inflamacion sistémica no elevado

e Evaluar el valor prondéstico del indice de inmunidad inflamacién -
sistémica en pacientes criticamente enfermos, fallecidos con injuria

renal aguda.



1.4. Justificacion

La IRA representa una alteracion que afecta a pacientes con diversas
patologias sobre todo a los hospitalizados en las unidades de terapia
intensiva, ademas no solo ocasiona un dano agudo de la funcién renal si no,
genera también alteracidon en la respuesta inmune, inflamacion y disfuncion
multiorganica asociandose a un incremento de la morbimortalidad a corto y
largo plazo. Por lo tanto, desde hace mas de una década, diversos estudios
han presentado diferentes marcadores basados en los cocientes de
marcadores ya existentes como los neutréfilos y linfocitos. Actualmente, el IS
se ha abierto camino como un marcador novedoso, sencillo y de bajo costo
(ya que proviene del hemograma), que permite evaluar tanto el estado
inflamatorio e inmunoldgico de los pacientes y ha demostrado ser de utilidad
como marcador en otras patologias. Aun cuando, no se ha encontrado
investigaciones en nuestro medio que estimen el valor de este indicador en la
mortalidad en enfermos con IRA, y a nivel internacional esta poco estudiado,
por lo que la presenta investigacion brindara informacion relevante para la

evaluacion de estos pacientes.

1.4.1. Importancia

En cuanto a la relevancia, este estudio nos permitiria contar con
informacion acerca de un nuevo marcador cuyo rendimiento pueda ser
beneficioso en la prediccidn sencilla y rapida de resultados adversos en
enfermos con IRA intrahospitalaria. Bajo el método de pruebas
diagnosticas no solo se probara el punto de corte obtenido en la
literatura, ademas se obtendra el punto de corte en nuestra poblacion,

dandole mayor relevancia a nuestros resultados.

Finalmente, con esta investigacion puede lograrse el primer paso para
su consideracién e inclusion en la toma de decisiones, catalogando
precozmente a los pacientes con mayor riesgo de fallecer, sobre

quienes se estableceran estrategias para disminuir su riesgo de muerte.



1.4.2. Viabilidad y factibilidad

Al referirnos a la viabilidad, se debe mencionar que se tendra el permiso
de la direccién del Hospital Nacional Hipdlito Unanue, debido al impacto
gue puede tener este nuevo conocimiento sobre la determinacion de
enfermos con posibilidad de muerte, asi mismo, sera necesario solo la

recaudacion de informacion encontradas en historias clinicas.

Por otro lado, sera factible, ya que se empleara examenes de rutina en
pacientes criticos como son valores de creatinina sérica y hemograma
para la determinacion de la IRA e IIS, respectivamente, todo esto dentro
del tiempo de especialidad médica, asegurando asi la logistica

necesaria.

1.5.Limitaciones

Dado que el estudio sera observacional y se realizara busqueda de historias
clinicas existe riesgo de sesgo de seleccion y de no encontrarse la

informacion requerida.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

1. En 2022, Jia L, y cols realizaron un trabajo retrospectivo con la finalidad de
determinar asociacién entre el 1IS y la mortalidad en pacientes criticamente
enfermos. Se incluy6 10.764 enfermos con IRA atendidos durante el periodo
2008 - 2019, encontrando que tanto los valores mas bajos y elevados de SlI
se relacionaron con incremento de mortalidad intrahospitalaria [IS mayor a
3888.3 (HR: 1.86, IC95%: 1.6-2.16, p<0.001); concluyendo, que el IIS parece
ser un biomarcador novedoso y de facil acceso para estimar el prondstico de
los afectados con IRA (14).

2. En 2022, Jiang H, et al, realizé un trabajo de investigacion transversal
retrospectivo, con el objetivo de explorar la asociacion entre |IS y IRA
inducida por contraste (IRAIC). Se incluyeron 4.381 sujetos sometidos a
angiografia coronaria. Se encontré que el IIS mas alto (superior a 1200) se
asoci6 con una incidencia elevada de IRAIC (OR= 2.914, IC95%: 2.21- 4.03,
p< 0.001). El analisis ROC identifico un buen valor predictivo de Sll en IRAIC
(0.625 1C95%: 0.602-0.740). Finalmente concluyeron que el IS tiene un
importante valor como predictor de IRAIC, y que no depende de otros
factores, en pacientes a los que se realizaron angiografia coronaria (15).

3. DeHond T, etal, 2022, ejecutaron un trabajo de investigacion de tipo cohorte
longitudinal de seguimiento en paises bajos con el fin de asociar algunos
valores de indices hematolégicos e inflamatorios con progresion a IRA 'y su
mortalidad, en enfermos de urgencias. Se incluyeron 1889 enfermos,
obteniéndose, 160(8.5%) enfermos progresaron a IRA y 102 (5.4%)
fallecieron en menos de 30 dias. El analisis estadistico mostré que el IIS
presentd asociacion significativa con IRA, sin embargo, luego del ajuste
segun diversos valores no tuvo asociacidon; pero hubo asociacion con
mortalidad a los 30 dias por cualquier causa, razon por la que consideran que
el uso de estos marcadores podria permitir a los médicos de urgencias
reconocer y tratar la IRA en una fase temprana para prevenir posibles

complicaciones (16).



4. En 2021, Gucun M, et al realiz6 un trabajo transversal, con el fin de evaluar
el valor del IIS en la prediccion de la IRAIC. Para ello vincularon a 190
pacientes y sus historias clinicas que se sometieron a intervencion coronaria
percutanea (ICP) de emergencia quienes se dividieron en dos grupos segun
el desarrollo de IRAIC. 33 pacientes presentaron IRA y 157 pacientes no la
desarrollaron. Se encontré que los valores de IS mas altos (p = 0.001, OR=
1.002, IC95%: 1001-1004), eran factores de riesgo para IRAIC. Concluyendo
que el lIS es un factor prondstico prometedor para predecir IRAIC (17).

5. En 2021, Otzurk et al, realiz6é un trabajo con el propdsito de estimar el valor
predictivo del IIS al ingreso para el riesgo de IRAIC en pacientes tratados con
ICP por infarto cardiaco con ST elevado (EST), se analizo la relacidon de este
parametro con el desarrollo IRAIC dentro de las 72 horas del contraste. Se
encontré que la frecuencia de IRAIC fue 11.1% en el primer cuartil IIS, 11.6
% en el segundo cuartil IS, 26.8% en el tercer cuartil IS y 35% en el cuarto
cuartil. Ademas, los pacientes del tercer cuartil [IS versus primer cuartil Sll
(OR: 2.906, IC95%: 1.903-4.437; p<0.001), y cuarto cuartil SII versus primer
cuartil IIS (OR: 4.168, IC 95%, 2.754-6.313; p<0.001) tenian un riesgo
significativamente mayor de IRAIC. El estudio concluyo que el IIS puede ser
un parametro inflamatorio prometedor para predecir IRAIC (18).

6. Ketenciler, et al, en 2022, investigaron el papel de IIS en hospitalizados por
IRA sometidos a intervenciones vasculares periféricas percutaneas. Se
encontré que 12.3% de los pacientes desarrollaron IRAIC y en ellos los
niveles de IIS fueron mas altos (1778 frente a 867.14, p =0.005). Los
investigadores concluyen que el IS puede ser un marcador capaz de predecir
mediante la inflamacién y usarse para determinar el riesgo de IRA antes de
los procedimientos intervencionistas con contraste (19).

7. Xu J, et al, en 2021, analizaron si existe asociacion entre el valor del IS
preoperatorio y la IRA posoperatoria en pacientes con carcinoma
hepatocelular. El estudio incluyd 479 pacientes sometidos a hepatectomia.
51 pacientes presentaron IRA. En estos pacientes el valor de 1S fue mayor
frente a los que no tuvieron IRA. Se encontr6 que el IIS mayor o igual a 547.84
fue un predictor independiente de IRA (p<0.001) (20).



8. Ling Lu, et al, realizaron un estudio correlacional entre la IRA y el IIS en
afectados con pancreatitis aguda severa (PAS), de los 219 pacientes, 33.9%
presentaron IRA y en ellos se presentaron niveles mas altos de IIS (p<0.001),
concluyendo la investigacion con dicho indice como un util y valioso predictor
significativo de IRA en pacientes con PAS (21).

9. Kelesoglu S, et al, investigaron si el IIS al ingreso es un FR independiente
que predice el desarrollo de IRAIC en pacientes que se sometieron a una ICP
por IAM sin EST. En los enfermos con disminucion en la funciéon renal
presentaron niveles mas elevados de IS (p<0.001) que aquellos que no la
desarrollaron. Se hall6 que el valor al ingreso de IIS se asocié con la
presentacion IRA después de la ICP en pacientes con IMA sin EST (22).

10.Bagci A, et al 2022, investigaron la capacidad predictiva del IIS en la
deteccion de IRAIC después de un IAM con EST. En los pacientes que
presentaron IRA, se encontré que un punto de corte de IIS de 591 tuvo
sensibilidad del 73% y especificidad del 57.5%% para predecir IRA después
del IMCST por lo que deberia utilizarse como un marcador prondstico (23).

11.0zdemir A, investigaron la determinacidén de caracteristicas y factores que
estarian siendo responsables de un desenlace desfavorable para enfermos
con ERC afectados por SARS-COV-2, es decir, con COVID-19 vy
hospitalizados por dicha causa. El 36.6% de los pacientes con IIS alto,
fallecio, esto sucedio solo en el 10.8% de los pacientes con |IS no elevado,
(p<0.001). Este indice mostré ser un predictor de mortalidad con sensibilidad
y la especificidad del 67.5 % y el 79.6 %, respectivamente (24).

12.Qin Z, et al, elaboro un trabajo transversal a fin de evaluar el IS y la relacion
con albuminuria como indicador de dafno renal, en pacientes hospitalizados
en un area critica. El IIS se obtuvo del hemograma de ingreso, encontraron
que un valor de IIS mas elevado se asocia a una mayor probabilidad de
albuminuria (OR=1.31, IC95% 1.17-1.48, p< 0.001) y por lo tanto mayor dafio
renal (25).

13.Ran Y, et al, evaluaron la asociacion del IIS y la desnutricién proteico-
energética (DPE) en enfermos que padecen ERC en hemodialisis mediante
una investigacion cohorte. El IS fue mayor en los pacientes con DPE
(p=0.01) y fue un predictor independiente de DPE (OR: 1.001, 1C95%: 1.00-
1.002, p=0,02), en un 69% sensible y en 70% especifico para tal fin. La tasa
de supervivencia acumulada de 1 aino de aquellos pacientes con |IS mayor a



14.

15.

16.

17.

520 (92.3%) fue menor que los que tenia un valor menor a este (p=0.002)
(26).

Teshima J, et al, con su investigacion retrospectiva y analitica, evaluaron el
valor pronostico del IIS en pacientes con injuria renal producto de metastasis
renal, en 218 pacientes oncologicos. La supervivencia general en quienes
tuvieron IIS alto fue de 21.4 meses, que fue significativamente peor que la del
grupo de Sl bajo (49.7 meses; p<0,0001) y fue un factor predictivo
independiente de una peor supervivencia (27).

Prakash J, estudio la epidemiologia de la IRA durante 26 afios, encontré que
la incidencia de IRA en 1983 a 1995 y 1996 a 2008 fue de 1.95 y 4.14 por
1000 ingresos, respectivamente (p=0.01). La IRA relacionada con la sepsis
habia aumentado del 1,57% entre 1983 a 1995 al 11.43% en 1996 a 2008
(p<0.001). La tasa de mortalidad por IRA disminuyé significativamente del
20% entre 1983 a 1995 al 10.98% en 1996 a 2008 (p<0.001). El 3% en 1996
a 2008 del numero total de casos de falla renal aguda (p<0.001) (28).
Shigehiko U, et al realizé una investigacion observacional prospectivo
multinacional la prevalencia de IRA en enfermos en UCI que requirieron
dialisis, encontrando que 1738 (5.7%) padecieron IRA en transcurso de su
hospitalizacién en la UCI. El factor contribuyente mas comun a la IRA fue el
shock séptico (47.5). La mortalidad hospitalaria global fue del 60.3%. La
dependencia de dialisis al alta hospitalaria fue del 13.8% para los
supervivientes. Como factores de mortalidad hospitalaria incluyeron el
empleo de vasoactivos (OR: 1.95, 1C95%: 1.50-2.55, p<0.001), ventilacion
artificial con OR de 2.11 e intervalo de confianza entre 1.58 a 2.82 (p<0.001),
el shock séptico se asocio en 1.36 veces (IC95%: 1.028-1.786), el infarto
cardiaco (OR: 1.408, e intervalo de confianza de 1.047 a 1.888), concluyendo
que la IRA es comun en enfermos de UCI (29).

Palacios R, en Peru (2016), describieron en su trabajo transversal las
cualidades de los enfermos en UCI que desarrollaron IRA posterior a su
internamiento. Este se presentd en el 65% de todos los pacientes, pero en su
mayoria se encontraron en UCI (88.14%). Las enfermedades asociadas mas
frecuentemente fueron anemia, hipertension, diabetes y enfermedad renal

cronica. La mortalidad general fue 27.45% (30).



18. Juncor J, investigaron los factores relacionados al deterioro agudo en funcién
renal de los usuarios que ingresaron y se mantuvieron en observacién de
emergencia, todo ello bajo un modelo de casos y control. Entre los factores
mas destacables, sefalan que la gravedad previa al ingreso incremento el
riesgo de IRA en 6.14 veces, de igual forma la sepsis en 3.78 veces y el shock
séptico en 6.77 veces (p<0.001) y entre las enfermedades previas mas
frecuentes resaltaron las del sistema respiratoria, ser alcohdlico y fumador,
presentar cancer o enfermedad neuropsiquiatria (31).

19.Venegas J, et al, mediante una investigacion transversal, analizaron y
determinaron los patrones clinicos de pacientes con IRA dentro de las
unidades criticas en un nhosocomio peruano de alta complejidad, incluyeron a
40 enfermos de UCI, encontraron que la incidencia acumulada fue de 15.8%
y una mortalidad de 42.5%. Estos pacientes presentaron ademas mayor valor
de leucocitos, aunque no significativo (16864 frente a 16461, p=0.81), pero si
un valor significativamente mayor de plaquetas (201086 vs 92352, p<0.001),
concluyendo que los valores hematolégicos por si solos no pueden
determinar el desenlace de los pacientes con IRA (32).

20.Le6én C, et al, determinaron de forma transversal las cualidades
epidemiologicas de los enfermos ingresados a una institucion prestadora de
servicios de salud, en Lima-Peru que presentaron IRA durante su estadia, asi
mismo, determinaron los factores para mortalidad, involucrando a 90
pacientes con lesion renal. La tasa de letalidad fue 2.89 fallecidos por 100
dias de hospitalizacion, la sepsis aumenté la chance de muerte en 9.576
veces (p=0.001), shock séptico presentd mayor asociacion (OR: 16.45,
p=0.002). Concluyendo que el riesgo de muerte estuvo asociado a sepsis y

shock séptico al ingreso (33).

2.2.Bases tedricas
Injuria renal aguda:

La IRA es un disturbio que tiene como particularidad el decremento de la funcion
renal, con manifestaciones clinicas que van desde un aumento minimo de
electrolitos productos de desecho y liquidos, asi como reduccion de la inmunidad y
falla multiorganica. Frecuentemente se diagnostica en pacientes con otras

patologias agudas y es frecuente en enfermos de UCI (9,24).



El cambio del término insuficiencia renal aguda por IRA, se debe a que actualmente
se reconoce que la disminucién en la funcion renal por mas pequefa, tiene una
relevancia clinica importante y se asocian con una mayor morbimortalidad a pesar

gue no generen una insuficiencia organica (24).

Los criterios de la KDIGO definen la IRA como incremento de creatinina en sangre
en por lo menos mas de 0.3 mg/dl en un intervalo de 2 dias o cuando este aumenta
en 150% del basal que tenia en la ultima semana, o presentar oliguria. Ademas, la
clasifican en 3 categorias (25): Grado 1 cuando el incremento de la creatinina esta
entre 1.5y 1.9 veces o la oliguria se presenta entre las en 6 y 12 horas; grado 2:
ascenso de creatinina de dos a menos de 3 veces, o si la reduccion de la diuresis
se da en mas de 12 horas y grado 3: cuando este aumento de creatinina es el 300%
del basal y la oliguria es menos de 0.3ml por kilo en mas de 24 horas si existe anuria

en minimo 12 horas (25).

Entre los determinante para la progresion de IRA se encuentran: edad elevada,
hipovolemia, tensidn arterial baja, anemia, hipoxia, empleo de farmacos
nefrotoxicos, traumatismos, cirugias mayores, urolitiasis, alteraciones genéticas
relacionadas con la mioglobinuria, hemoglobinuria, tratamiento quimioterapico,
trastornos autoinmunitarios, enfermedades cronicas sea renal, cardiaca, hepatica o
gastrointestinal, diabetes, infecciones graves y sepsis. En pacientes hospitalizados
la IRA se genera frecuentemente en enfermos con cirugia mayor, hemorragia, shock

séptico o toxicidad por farmacos (9,24).

Las etiologias de IRA se clasifican clasicamente en tres niveles, segun el sitio
potencial de lesiébn, como prerenal, renales y postrenal. Entre las primeras se
encuentras aquellas que alteran la perfusion renal como insuficiencia cardiaca,
shock hemorragico, hipovolémico y séptico, sindrome compartimental abdominal,
trasplante de rindn y farmacos. Las causas renales incluyen microangiopatias
trombaéticas, embolias, enfermedad de la membrana basal antiglomerular e
inmunocomplejos y vasculitis, anemia falciforme, pielonefritis, necrosis de tubulos
relacionada con farmacos o metales pesados, nefropatia inducida por cristales,
rabdomidlisis, medios de contraste, rechazo celular agudo, nefritis intersticial aguda,
entre otros. Por otro lado, las causas pos renales, en su mayoria son por obstruccion

del tracto urinario (9,24).

Asi, teniendo en cuenta las causas de IRA, la fisiopatoldégica de esta sera

multifactorial y compleja, se produce principalmente por afectacion renal,
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generalmente por isquemia, con disminucion de flujo renal por vasoconstriccion,
lesién endotelial y activacion de procesos inflamatorio, por ende, de oxigeno y
sustratos metabdlicos por lo que las células no son capaces de producir energia,

ocasionando dafo y muerte celular por necrosis (9,24)

En los pacientes en UCI, quienes suelen presentar sepsis, la fisiopatologia de la IRA
esta relacionada con alteraciones circulatorias que causan caida de tasa de filtrado
glomerular e implica inflamacion, estrés oxidativo, disfuncidn microvascular y
aumento de la lesion debido a la secrecidon de citoquinas por las células tubulares
las cuales actuarian sobre si mismas como un sustrato, generando lesion directa y

apoptosis tubular (24).

Por otro lado, la IRA no solo implica lesidon renal si no también disfunciéon
multiorganica de los pulmones, corazon, higado, intestinos y el cerebro a través de
un mecanismo proinflamatorio que implica la migracion de células de neutrdfilos, la

expresion de citocinas y un aumento del estrés oxidativo (19).

Clinicamente la IRA se presenta con edema, tensién arterial alta y/o oliguria hasta
incluso anuria, sin embargo, algunos pacientes pueden ser asintomaticos y se halla

alteraciones de los valores de creatinina en examenes de rutina (26).

En la valoracion de la funcién del riidn se emplea la creatinina sérica (CS) que
continua siendo examen auxiliar mas empleado en la determinacion de IRA y el
biomarcador mas comunmente utilizado (26). Sin embargo, la CS y la diuresis son
marcadores unicamente de la excrecidn renal por lo que otras funciones renales,
como metabdlicas, endocrinas o inmunoldgicas, no pueden ser evaluadas mediante
dichos marcadores. Por ello, actualmente se esta investigando diversos
biomarcadores inflamatorios como neutréfilos, plaquetas, procalcitonina y

actualmente el indice de IS (14).

indice de inmunidad-inflamacién sistémica (IIS):

Se obtiene de la division del producto de las plaquetas (P) y neutréfilos (N) por el
total de linfocitos (L), I1S= (P*N) /L. EI lIS es un marcador sencillo y completo que se
basa en tres biomarcadores, los niveles de plaquetas, neutrdéfilos y linfocitos. Se
considera un importante indicador de la respuesta inmunitaria local y la inflamacién
sistémica. Los neutrdfilos, las plaquetas y las citocinas que producen se relacionan

principalmente con respuestas inmunitarias no especificas, mientras que los
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linfocitos se consideran principalmente relacionados con vias inmunitarias

especificas (13).

Las ventajas del IIS son por un lado su bajo costo y que puede reflejar
simultaneamente el estado inflamatorio e inmune de los pacientes. Por lo que brinda

con mayor precision informacion sobre el desequilibrio inmuno-inflamatorio (27)

El 1IS ha determinador ser biomarcador pronostico de resultados clinicos, en
patologias cardiovasculares, canceres y la IRAIC (13,15-18,27-31). Sin embargo,
los estudios sobre su valor como predictor de decesos en personas afectadas por

IRA, que se encuentren en UCI, son escasos (14).

2.3. Definicion de términos basicos

e Indice de inmunidad-inflamacion sistémica: biomarcador basado en
plaquetas, neutrofilos y linfocitos, que se obtiene de la division del producto

de las trombocitos y neutréfilos por el total de linfocitos circulantes (13).

e Injuriarenal aguda: deterioro rapido de la fisiologia renal que produce,
aumento de productos nitrogenados, electrolitos y liquidos, asi como

reduccion de la inmunidad y falla organica (1).

e Paciente critico: persona con dafio en diferentes érganos que ha motivado

su ingreso a un area de unidad critica.
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CAPITULO lIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1Formulacion de la hipotesis

Hipotesis general

El indice de inmunidad-inflamacion sistémica tiene valor prondstico de

mortalidad en pacientes criticamente enfermos con injuria renal aguda del

Hospital Nacional Hipdlito Unanue durante el 2022-2023.

Hipdtesis especificas

Existe una alta proporcién de pacientes criticamente enfermos con injuria
renal aguda fallecidos que presentaron indice de inmunidad-inflamacion
sistémica elevado.

Existe una baja proporcion de pacientes criticamente enfermos con injuria
renal aguda no fallecidos que presentaron indice de inmunidad-inflamacién

sistémica no elevado.

3.2Variables y su definicién operacional

Tipo por i Medio de
Variables Definicién su Indicador Fecalade | Categorfas y verificacio
naturaleza Medicion sus valores n
VARIABLE INDEPENDIENTE
Indice de 11S= (P x N)/L,
inmunidad- donde P, Ny L, Cualitativa | Valor de lIS Nominal Elevado: Historia
inflamacion son plaquetas, obtenido del dicotomica | >1200 clinica
sistemica neutréfilos y hemograma de
linfocitos. ingreso. No elevado:
<1200
VARIABLE DEPENDIENTE
Mortalidad por | Deceso del Cualitativa Fallecimiento Nominal e Si
IRA paciente a causa dentro de los 30 | dicotomica | e NO Historia
de la IRA dias de clinica
hospitalizado en
UCl.

VARIABLES INTERVINIENTES
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Edad Edad cronolégica | Cualitativa | Edad en afios al | Ordina 40-59 afios | Historia
momento del 60-70 afios | clinica
ingreso a UCI >70 afios

Sexo Género del Cualitativa | Sexo del Nominal Masculino | Historia

paciente paciente, segun | dicotdmica Femenino | clinica
historia clinica

Comorbilidad Presencia de Cualitativa | Presentar Nominal Si Historia

alguna antecedente en | politomica No clinica
enfermedad historia clinica
previa
Hipertension Diagndstico Cualitativa | Antecedente de | Nominal Si Historia
arterial previo de HTA en historia | dicotdmica No clinica
hipertension clinica
arterial
Diabetes Diagnostico Cualitativa | Antecedente de | Nominal Si Historia
mellitus previo de diabetes dicotémica No clinica
diabetes mellitus mellitus tipo 2
tipo 2 en historia
clinica

Enfermedad Diagnéstico Cualitativa | Antecedente de | Nominal Si Historia

renal crénica previo de ERC estadio 3 o | dicotémica No clinica

enfermedad renal mayor
cronica

Creatinina Valor de la Cuantitativa | Creatinina De razén Mg/dl Historia

sérica creatinina sérica sérica de clinica

basal ingreso a UCI
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Disefio metodoldgico

Sera, el no experimental, ya que no se manipularan las variables; el enfoque es
cuantitativo pues se empleara estadistica para probar la hipétesis; en cuanto al tipo
de estudio, con el respecto al tiempo en la recopilacion de informacion, es
retrospectivo; por que se trabajara con informacién ya existentey la variable ha sido
medida en el pasado, asi mismo, el alcance es analitico pues se busca analizar la
ocurrencia de un hecho en base a un factor. Finalmente, el disefio que se utilizara
sera el de casos y controles ya que se hara la comparacion de dos grupos en una
misma linea temporal, uno con el desenlace (mortalidad) llamado caso y otro sin el
desenlace (control), en donde se buscara en sus datos pasados la presencia de un

factor (111S elevado)
4.2 Disefio muestral
Poblacion universo: Pacientes criticos con injuria renal aguda.

Poblacion de estudio: Pacientes con injuria renal aguda ingresados en unidad de

cuidados intensivos del Hospital Nacional Hipdlito Unanue entre 2022 y 2023.
Criterios de elegibilidad
De inclusion

e Casos: Pacientes de ambos sexos, de mas de 40 anos de edad, ingresados a
UCI posterior a minimo 48 horas de hospitalizacion en area no critica, en quien se
ha diagnosticado IRA intrahospitalaria y que fallecioé dentro de los 30 dias de haber

ingresado a UCI.

e Controles: Pacientes de ambos sexos, de mas de 40 afios de edad, ingresados
a UCI posterior a minimo 48 horas de hospitalizacion en area no critica, en quien
se ha diagnosticado IRA intrahospitalaria y que no fallecié después de haber

estado 30 dias en UCI o fue dado de alta antes de ese tiempo.

De exclusién (para ambos grupos)

e Pacientes que dentro de su estancia en UCI requirieron de alguna intervencion
quirurgica.

e Pacientes que fueron dados de alta voluntaria antes del tiempo establecido.
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e Pacientes ingresados a UCI por trauma mayor como politraumatismo,

traumatismo encéfalo craneano moderado-severo.

e Paciente ingresado a UCI posterior a una cirugia compleja (neurocirugia,
cirugias cardiacas) o por condicion o complicacidon postquirurgica.

e Pacientes con patologia neoplasica.
Tamafo de muestra

Para la muestra se tomaron los datos previos de la investigacion de Jiang H, en
donde la proporcion de casos expuestos a IS elevado fue de 33.1% y el OR
determinado fue de 3.62, estos datos fueron ingresados en la formula para calcular

tamafnos muestrales de casos y controles:

(21— +@IP1-B) +2,_p\@P, (1-P, )P, (1-P,) )

ny, = o) ; My = PNy

Donde:

v" n1= numero de casos; n.= total de controles y ¢ =razén de controles por caso =
1

v' P1= proporcién de casos expuestos y P2=e s la proporcién de controles
expuestos.

v p="222 = promedio ponderado.
1+¢

v Z1-a;, = confiabilidad al 95% (1.96) y Z1-s = potencia del 80% (0.84).

El calculo fue corroborado ingresando la informacion del estudio previo en el

programa EPIDAT 4.2, segun:

Tamaiios de muestra. Estudios de casos y controles. Grupos
independientes:

Datos:
Proporcidn de casos expuestos: 33,100%
Proporcidn de controles expuestos:  12,024%
Odds ratio a detectar: 3,620
MOmero de controles por caso: 1
Mivel de confianza: 05,0%
Resultados:
Potencia (%) Tamafio de la muestra™
Casos| Controles Total
80,0 70 70 140
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Por lo tanto, seran necesarios 140 pacientes (70 casos y 70 controles).

Muestreo

El muestreo a aplicar sera el aleatorio simple, en donde se seleccionara cada control

a partir de la eleccién de cada caso, hasta culminar el total de muestra.

4.3Técnica de recoleccién de datos

Se empleara el método de analisis documental, que implica revision de expedientes
clinicos de todos los pacientes incluidos. Como instrumento se empleara una ficha

de recoleccion de informacion, segun:

Instrumento

Esta ficha de registro reune los valores y categorias de las variables de la
investigacion
Ya que el instrumento no medira una caracteristica determinada de la muestra, no

requiere de validez ya que servira para recolectar informacion de hechos que ya han

sucedido y que se estipulan en cada historia clinica (anexo 2).
Procedimiento

1. Se solicitara aprobacién del protocolo de investigacion al comité de investigacion

de la casa de estudios.

2.Con la aprobacion de este proyecto, se procedera a emitir una solicitud hacia la
direccion del hospital antes mencionado, en donde se especificara que se precisa

de revisar historias clinicas del area de archivo.
3. Tanto la prueba piloto como la recoleccion final tendra el mismo procedimiento:

4.En primer lugar, se obtendran las historias clinicas con el diagnéstico de IRA,
cruzando la informacién con los pacientes que fueron ingresados en UCI entre

los anos plasmados.

5.Del total de historias clinicas elegibles se revisara hasta completar el total de
casos, que seran los pacientes que fallecieron dentro de los 30 dias de haber
ingresado a UCI, en donde la IRA figure como causa (como causa basica o

intermedia).
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6. Posterior a ello, con las historias clinicas restantes se elegiran los controles

(sobrevivientes) pareando con cada caso mediante la edad y sexo.

7. Asi mismo, se verificaran todas las variables dentro de la historia clinica, siendo

necesario minimo dos creatininas séricas, hemograma al ingreso y documentar

los antecedentes patologicos.

8.Toda la informacién recolectada, pasara a una base de datos digital en Excel

2019, respetando su codificacion asignada (anexo 2).

4.4Procesamiento y analisis de datos

La informacidn sera procesada con el software SPSS 28, este analisis se realizara

en 3 partes:

Analisis descriptivo: para los datos numéricos se verificara la normalidad de
su distribucidon mediante Kolmogorov-Smirnov, si la informaciéon sigue una
distribucion normal (si p>0.05), se empleara el promedio y desviacidén estandar,
caso contrario se calculara la mediana con su respectivo rango intercuartilico.
En cuanto a las variables categéricas, estas seran descritas calculando los

porcentajes respectivos.

Andlisis inferencial bivariado: para determinar la diferencia significativa entre
dos promedios se empleara T de student, en el caso de comparar medianas se
empleara U de Mann-Whitney, en cualquier caso, un p menor a 0.05 indicara que
existe diferencia significativa. Se empleara la prueba Chi-cuadrado para analizar
la significancia de las variables categéricas, calculando ademas el odds ratio

(OR) e intervalo de confianza.

Analisis inferencial multivariado: Finalmente, se tomara a las variables
significativas del analisis bivariado para la elaboracion de un modelo de
regresion logistica, determinando asi el OR ajustado que indicara que el factor

se asocia de manera independiente.
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4.5Aspectos éticos

Ademas de contar con los permisos necesarios, en la presente investigacion ya que
se revisaran historias clinicas, no sera necesario el consentimiento informado. Para
resguardar la privacidad y confidencialidad, estipulada en Helsinki (34) y ley general
de salud peruana (35), se codificara cada paciente segun sus iniciales, manteniendo
asi el anonimato, asi mismo, la informacion recabada solo se utilizara para fines

académicos.
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CRONOGRAMA

2023
ACTIVIDADES
Marzo | Abril | Mayo | Junio Julio
Aprobacion del plan de investigacion X X
Recoleccién de informacién X X
Analisis estadistico X
Elaboracion del informe final X
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PRESUPUESTO

CANT. DESCRIPCION COSTO UNITARIO | COSTO TOTAL
Plan de investigacion
3 meses | Servicio de internet 30,00 90,00
Recoleccion de la informacion
10 Folder 0,50 5,00
10 Lapiceros 1,00 10,00
-100 Impresion 0,10 10,00
2 meses |Pasajes 250,00 500,00
Analisis estadistico
1 Servicio de estadistica 250,00 250,00
Elaboracion del informe final
1 mes Servicio de internet 30,00 30,00
3 Anillados 10,00 30,00
PRESUPUESTO TOTAL 925,00

Fuente de financiamiento: La investigacion se realizara bajo el financiamiento de la

autora.
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Anexo 1. Matriz de consistencia

Pregunta de

Tipos y disefio de

Poblacién de estudio y procesamiento

) L Objetivos Hipotesis )
investigacion estudio de datos
Objetivo general General Observacional, Poblacion: Pacientes criticos con injuria
Determinar si el indice de IIS tiene | El indice de inmunidad-inflamacién analitico, renal aguda ingresados en la UCI del
retrospectivo de | UNHU entre 2022 y 2023.

¢ Tiene valor pronéstico
de mortalidad el indice de
inmunidad-inflamacion
sistémica en pacientes
criticamente enfermos
con injuria renal aguda
del
Hipdlito Unanue durante

el 2022-2023?

Hospital Nacional

valor pronéstico de mortalidad en
pacientes criticamente enfermos
con injuria renal aguda del Hospital
Nacional Hipdlito Unanue durante
el 2022-2023.

Objetivos especificos

Calcular la  proporcion  de
pacientes criticamente enfermos
con injuria renal aguda fallecidos

que presentaron IS elevado.

Calcular la  proporcion  de
pacientes criticamente enfermos
con injuria renal aguda no
fallecidos que presentaron IIS no
elevado Evaluar el valor pronéstico
del IIS en pacientes criticamente
enfermos, fallecidos con injuria

renal aguda.

sistémica tiene valor prondstico de
mortalidad en pacientes
criticamente enfermos con injuria
renal aguda del HNHU durante el

2022-2023.
Especificas

Existe una alta proporcién de
pacientes criticamente enfermos
con injuria renal aguda fallecidos

que presentaron IS elevado.

Existe una baja proporcion de
pacientes criticamente enfermos
con injuria renal aguda no fallecidos

que presentaron |IS no elevado.

casos y controles

Muestra: 140 pacientes (70 casos y 70
controles).

Analisis de datos

Descriptivo: promedio y desviacion
estandar o mediana con rango
intercuartilico, frecuencias relativas y

absolutas.

Bivariado: T de student o U de Mann-
Whitney, p<0.05. Chi-

cuadrado para significancia entre variables

significativo  si

cualitativas y OR e intervalo de confianza.

Multivariado: regresion logistica.
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ANEXO 2. INSTRUMENTO

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

“Valor pronéstico de mortalidad del indice de inmunidad inflamacién-sistémica

en pacientes criticamente enfermos con injuria renal aguda”

Variables Categorias Cdédigo
ISs: Elevado () 0
No elevado ( ) 1
Mortalidad por IRA Si() 0
NO () 1
Edad : afios 40-59 anos () 2
60-70 afos () 1
>70 anos () 0
Sexo Masculino ( ) 1
Femenino ( ) 0
Comorbilidad Si() 0
NO () 1
Hipertension arterial Si () 0
NO () 1
Diabetes mellitus Si() 0
NO () 1
Enfermedad renal créonica | Si() 0
NO () 1
Creatinina sérica Mgl #
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