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Capitulo 1. Resumen

Hipoalbuminemia como factor prondéstico de mortalidad en pacientes con neumonia
adquirida en la comunidad con indice de severidad (PSI) lll, IV Y V, que ingresan a
urgencias del HGR 251.

Autores: M.E. Gil Castafeda T', José Eugenio MV3,

Antecedentes. En pacientes neumonia adquirida en la comunidad (NAC) grave se ha
encontrado concentraciones de albumina sérica disminuida, con concentraciones
bajas de albumina sérica <35 g/L en 30 a 50% de estos. Debe reservarse su uso en
grupos especificos en quienes hay evidencia de beneficio.

Objetivo. Determinar la hipoalbuminemia como factor prondéstico de mortalidad en
pacientes con NAC con indice de severidad Ill, IV y V (PSI, por sus siglas en ingles
Pneumonia Severity Index) que ingresan a urgencias, de octubre 2019 a octubre 2020
en el HGR 251 IMSS.

Materiales y métodos. Se efectudé un estudio descriptivo, observacional, descriptivo,
retrospectivo y transversal en el Hospital General No. 251, a fin de determinar los
niveles séricos de albumina en cada clase y analizar si la hipoalbuminemia fue un
factor prondstico de mortalidad en pacientes con NAC.

Resultados. Tras analizar a 96 pacientes con de NAC con PSI Ill, IV y V encontramos
albumina de 2.78+0.90 mg/dl (80.2% de hipoalbuminemia). La necesidad de VM fue
del 49.0% y la frecuencia e mortalidad de 42.7%. La hipoalbuminemia predijo el
desarrollo de mortalidad (OR=1.16, IC 95% 0.94-1.44, p=0.001), con hallazgos
estadisticamente significativos que abrazaron la hipétesis de trabajo.

Conclusiones. La hipoalbuminemia se asocio significativamente con un mayor riesgo
de VM y mortalidad en pacientes con NAC.

Palabras claves. Hipoalbuminemia, NAC, PSI, mortalidad.

" Médico especialista en Medicina de urgencias, HGR 251, IMSS.
3Médico residente de 3er afio de la Residencia de Medicina de urgencias, HGR 251, IMSS.



Abstract

Hypoalbuminemia as a prognostic factor for mortality in patients with community-
acquired pneumonia with severity index (PSI) Ill, IV, and V, admitted to the emergency
room of the HGR 251.

Authors. M.E. Gil Castafieda T*, José Eugenio MV3,

Background. In patients with severe community-acquired pneumonia (CAP),
decreased serum albumin concentrations have been found, with low serum albumin
concentrations <35 g/L in 30 to 50% of them. Its use should be reserved for specific
groups in whom there is evidence of benefit.

Objective. To determine hypoalbuminemia as a prognostic factor for mortality in
patients with CAP with severity index Ill, IV and V (PSI, for its acronym in English
Pneumonia Severity Index) admitted to the emergency room, from October 2019 to
October 2020 at the HGR 251 IMSS.

Materials and methods. A descriptive, observational, descriptive, retrospective and
cross-sectional study was carried out at General Hospital No. 251, in order to determine
serum albumin levels in each class and to analyze whether hypoalbuminemia was a
prognostic factor for mortality in patients with CAP.

Results. After analyzing 96 patients with CAP with PSI IlI, IV and V, we found albumin
of 2.78£0.90 mg/dl (80.2% hypoalbuminemia). The need for MV was 49.0% and the
frequency and mortality 42.7%. Hypoalbuminemia predicted the development of
mortality (OR=1.16, IC 95% 0.94-1.44, p=0.001), with statistically significant findings
that embraced the working hypothesis.

Conclusions. Hypoalbuminemia was significantly associated with an increased risk of
MV and mortality in patients with CAP.

Keywords. Hypoalbuminemia, NAC, PSI, mortality.

" Medical specialist in Emergency Medicine, HGR 251, IMSS.
3 3rd year resident physician of the Emergency Medicine Residency, HGR 251, IMSS..



Marco tedrico

Antecedentes

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) es causada por el agravamiento
de la inflamacion del tejido pulmonar’, ademas de tratarse de una causa importante de
morbilidad y mortalidad?3, asi como el gasto de recursos de salud con relacion a su

hospitalizacion®.

Es la cuarta causa de muerte en todo el mundo cuando se combina con
infecciones del tracto respiratorio inferior® y el diagnostico inmediato después de la
hospitalizacién y el inicio temprano del tratamiento son factores importantes en términos

de costo, prondstico y mortalidad®.

Epidemiologia

La NAC es un importante problema de salud publica’ cuya incidencia en la
poblacién adulta general oscila entre 1.6 y 13.4 casos por cada 1 000 habitantes, 22 a

51% de los cuales requieren atencion hospitalaria®.

Sin embargo, la tendencia en la mortalidad por NAC en las ultimas décadas es
mas controvertida, y recientemente se afirm6é que la mortalidad en pacientes

hospitalizados por NAC ha disminuido con el tiempo®.

Se trata de la séptima causa principal de muerte en los Estados Unidos (EE.UU.),
donde ocurren anualmente alrededor de 910,000 episodios de NAC en adultos mayores

de 65 afios'0.



Una gran cantidad de estudios se centran en el vinculo causal entre la
mortalidad y la NAC'', la mayoria de ellos analizan la mortalidad hospitalaria y a corto
plazo'?. De acuerdo con Phua et al, las tasas de mortalidad hospitalaria para estos
pacientes oscilan entre el 17 y el 49% en grandes estudios de cohortes multicéntricos,
y existen datos contradictorios sobre si estas tasas aumentan o disminuyen con el

tiempo3.

Uranga et al, afirma que las tasas de mortalidad a corto plazo son altas en
pacientes ingresados por NAC, pero son aun mas altas en aquellos ingresados en
unidades de cuidados intensivos (UCI), y hasta 50% en caso de neumonia severa. Por
otro lado, la mortalidad a largo plazo también sigue siendo alta, con tasas de 8%, 21%

y 36% en 90 dias, un afo y cinco afos, respectivamente’.

De hecho, la mortalidad ha disminuido por una variedad de afecciones en las
ultimas décadas, incluida la sepsis, el infarto de miocardio (IM) y el accidente
cerebrovascular (ACV), lo que sugiere que un mejor manejo clinico y una mejor

atencion médica son responsables®.

Sin embargo, a pesar de la considerable investigacion, la gran mejora en la
atencion médica’y los avances en la terapia antimicrobiana con la disponibilidad de
antibidticos activos contra los agentes patdgenos conocidos, la tasa mortalidad por

NAC no ha mejorado durante las Gltimas décadas?.

Entre los pacientes con NAC, la mortalidad por tratamiento ambulatorio varia
del 1% al 5%, pero las tasas de mortalidad a corto plazo (30 dias) en pacientes

hospitalizados varia del 10 al 12%S.



Factores deriesgo

Se han estudiado varios factores de riesgo solos o en combinacidén con las
puntuaciones de gravedad de la enfermedad al intentar predecir la mortalidad de la
NAC'. Las enfermedades respiratorias y cardiovasculares (ECV) y la malignidad son
las causas mas comunes de muerte entre los pacientes con NAC, lo que sugiere que

estan expuestos a una amplia gama de factores de riesgo.

Probablemente, los factores de riesgo mas consistentemente identificados
abarcan la edad avanzada, la gravedad de la enfermedad y las comorbilidades
existentes o de nueva aparicion, incluidos los trastornos neurodegenerativos, las
enfermedades cardiovasculares, la enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC),

la Diabetes Mellitus (DM) y el cancer.

Ademas, la lesidon renal aguda (IRA) y los eventos cardiovasculares mayores
agudos (MACE), tanto durante la hospitalizacion como después del alta, pueden
ocurrir en pacientes con NAC, los cuales tienen un fuerte impacto en los resultados de
los pacientes, pero los mecanismos siguen siendo poco conocidos (por ejemplo,

actividad inflamatoria sistémica persistente, estado pro-trombaético)'®.

Diagnostico

La NAC se encuentra en el diagnostico diferencial de los sintomas del tracto
respiratorio, que son la causa mas comun de atencién ambulatoria urgente y visitas a

los servicios de urgencias'”.



Se trata de una infeccion alveolar que ocurre cuando el sistema inmune innato
no puede eliminar un patégeno de las vias respiratorias inferiores y los alvéolos. Los
factores inflamatorios locales y las citocinas causan dafo adicional al parénquima
pulmonar y conducen a una inflamacién sistémica, que causa sintomas secundarios
como fiebre, escalofrios y fatiga. A nivel histoldgico, la respuesta inflamatoria causa
congestion, que progresa a hepatizacion roja y gris, y puede resolverse con fibrosis

minima.

En términos de mecanica y fisiologia pulmonar, el pus en el parénquima
conduce a una disminucion del cumplimiento y la derivacion, lo que aumenta el trabajo
de la respiracién y empeora la hipoxemia y la taquipnea, los signos de examen fisico
mas importantes de neumonia severa para que los médicos de emergencia se

concentren al lado de la cama’s.

Mientras tanto, su diagndstico se basa en caracteristicas clinicas mas hallazgos
radiolégicos consistentes con infeccidn pulmonar. Tradicionalmente, la radiografia de

térax ha sido la prueba radiografica primaria utilizada para evaluarla NAC.

Sin embargo, el uso de la tomografia axial computarizada (TAC) de térax para
evaluar pacientes con sintomas respiratorios agudos ha aumentado notablemente
durante las ultimas dos décadas a medida que la practica clinica ha evolucionado para
evaluar mas comunmente las condiciones no infecciosas, y para obtener imagenes

mas completas de los pulmones en busca de signos de neumonia™®.

Estratificacién de severidad

Las medidas de gravedad de la enfermedad en diferentes momentos pueden ser

una alternativa importante y tal operacionalizacién debe ser objetivamente evaluable



ya que el juicio clinico puede subestimar o sobreestimar la gravedad de la NAC™.
Mientras tanto, la definicion de NAC severa (NAC) no es univoca y esta clasificacion

incluye un grupo heterogéneo de pacientes.

Los criterios utilizados actualmente para definir el NAC severa en las guias se
basan en la presencia de insuficiencia respiratoria aguda grave (IRA) que requiere

ventilacion mecanica (MV) y/o choque séptico con disfuncion organica°.

Desde la perspectiva clinica, el prondstico preciso permite a los médicos
informar a los pacientes y a sus familias sobre los resultados esperados del episodio
agudo para determinar el lugar de tratamiento mas apropiado (hospitalizado o
ambulatorio) y la intensidad del tratamiento hospitalario (incluida la terapia con

antibioticos) y las pruebas de diagndstico?'.

Se han utilizado varios puntajes de gravedad establecidos y multiples
biomarcadores para evaluar la gravedad de la NAC'?. Ejemplos de tales sistemas de
puntuacién son el indice de Gravedad de la Neumonia (PSI), los criterios de neumonia
severa de la Sociedad de Enfermedades Infecciosas de América (IDSA)/Sociedad
Toracica Americana (ATS) (Criterios de IDSA/ATS), CURB-65 de la British Thoracic
Society y A-DROP por la Japanese Respiratory Society?2.

El PSI es una herramienta predictiva utilizada para identificar pacientes con
NAC de bajo riesgo. Propuesto en 1997 por el Equipo de Investigacion de Resultados
de Pacientes con Neumonia, el PSI consta de 20 variables, que incluyen caracteristicas
demograficas, comorbilidades y examen fisico, laboratorio y hallazgos radiograficos .
(Tabla 1).



TABLA L. Estratificacién de riesgo segun la escala PSI (preumonia severity index)

Puntuacion de las variables para prediccion de mortalidad
Caracteristicas Puntuacién
Edad: hombres NGmero de aflos
Edad: mujeres NGmero de aflos-10
Asilo o residencias +10
Enfermedad necoplasica +30
Enfermedad hepatica +20
Insuficiencia cardiaca congestiva +10
Enfermedad cerebrovascular +10
Enfermedad renal +10
Estado mental alterado +20
Frecuencia respiratoria > 30/min +20
PA sistdlica <90 +20
Temperatura <35°C o > 40°C +15
Pulso > 12S5/min +10
pH arterial < 7,35 +30
BUN > 30 mg/dl +20
Na < 130 nmol/l +20
Glucosa > 250 mg/dl +10
Hematocrito < 30% +10
Pa02 < 60 mmHg +10
Derrame pleural +10
Clase de Riesgo Fine | Puntuacién Muerte 30 dias, %
Clase 1 Si < S0 afos y sin necplasia, 0,1

ni insuficiencia cardiaca,

enfermedad cerebrovascular,

enfermedad hepatica o renal

L Clase 11 L <70 1 o6 i
| Clase 1 | 71-90 0,9-2.8
| Cilase1v |  91-130 8,2-9,3
| Clasev | >130 27-29,2

PA: presitn arterial; PalO2 : presitn arterial de cxigeno

Tabla

1. Ahn JH, Choi EY. Expanded A-DROP Score: A New Scoring System for the Prediction of Mortality
in Hospitalized Patients with Community-acquired Pneumonia. Sci Rep. 2018;8(1):1-9.

Cuanto mayor sea el puntaje, mayor sera el riesgo de muerte o eventual ingreso
a la UCI. En la practica, el puntaje ayuda a los proveedores de emergencias a
determinar un destino de disposicion apropiado. Los pacientes con PSI clase IV y V
deben ser hospitalizados, y la clase V generalmente requiere ingreso en la UCI. Los
pacientes de clase Il pueden ser apropiados para observacién de 23 horas, 1 o0 2
dosis de antibidticos intravenosos e hidratacion. Los pacientes de las clases | y Il

generalmente se pueden manejar de forma segura como pacientes ambulatorios'?



Aunque el PSI tiene un alto valor discriminatorio, su calculo es complejo, no se
utiliza sustancialmente en entornos clinicos debido a su relativa complejidad®® y
subestima la gravedad de la enfermedad en pacientes jovenes sin comorbilidad. Por
otro lado, CURB-65 requiere solo cinco hallazgos demograficos, clinicos o de

laboratorio y es mucho mas simple?.

Se han evaluado varios sistemas de puntuacion para identificar rapidamente a
los pacientes que requieren un tratamiento y para guiar la terapia antibidtica

empirica®.

Aunque estos puntajes especificos de NAC no hay consenso sobre qué
herramienta debe usarse® puesto no estan exentos de limitaciones: los médicos
pueden aplicarlos incorrectamente, algunos grupos de riesgo pueden presentar una
variedad significativa de resultados vy, en ciertas situaciones, el riesgo de mortalidad o

la necesidad de ingreso en la UCI podria estar sobreestimado o subestimado?.

Biomarcadores

Un biomarcador es cualquier molécula, estructura o proceso que se puede
medir en el cuerpo o sus excreciones e influye o predice la incidencia de una
enfermedad. Los biomarcadores se consideran una forma efectiva de monitorear la
respuesta de un paciente a la infeccion al especular sobre la gravedad de la

enfermedad y la respuesta al tratamiento.

Esto también permite una identificacion mas temprana y mejor de los pacientes
con infecciones graves que amenazan la vida y apoya la seleccion de un método de

tratamiento mas apropiado.



Un biomarcador de diagndstico ideal para la infeccion debe ser bajo o ausente
cuando la infeccion esta ausente y alta en presencia de una infeccién especifica.
Idealmente, deberia proporcionar resultados antes de los informes de -cultivo

convencionales.

Ademas, un biomarcador ideal debe ser de alta especificidad o sensibilidad y
util para caracterizar la severidad y monitorear la respuesta al tratamiento incluso en
ausencia de signos clinicos. Preferiblemente, no debe ser costoso o invasivo, debe

ser oportuno y debe ayudar a evitar el uso excesivo de antibiéticos?.

Se han utilizado multiples sistemas humorales y celulares que median la
respuesta del huésped contra la infeccion?’ y varias puntuaciones de riesgo
establecidas para evaluar la gravedad de la NAC para mejorar el tratamiento de estos
pacientes?®. Ademas, se han hecho intentos para refinar puntajes previamente bien

descritos mediante el uso de biomarcadores como el lactato®, la procalcitonina (PCT)?°.

Los investigadores han postulado que dichos parametros podrian ser valiosos
en la prediccion del pronostico de esta enfermedad?’ ya que la respuesta inflamatoria
es compleja y estd mal controlada. En tales respuestas, es necesario brindar un
tratamiento temprano, especifico y efectivo, y evaluar continuamente la respuesta
clinica del paciente al mismo tiempo que conoce las ventajas y limitaciones de todas

las herramientas clinicas disponibles?.

Albumina

La albumina es la principal proteina circulante en el cuerpo. es codificado por el

gen ALB del cromosoma 4 (4g13.3), consiste en una cadena de polipéptidos simple
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de 585 aminoacidos (AA) (MM: 66 kDa) cargados negativamente a pH fisioldgico y
presentando varias posibilidades de configuracidn estructural (tipo Il y IV). Su sintesis
hepatica, limitada en caso de agotamiento severo en ciertos AA (leucina, isoleucina,
valina y arginina), se realiza de forma continua e involucra del 20 al 30% de los

hepatocitos.

Esta produccion, del orden de 9 a 12 g por dia, se incrementa bajo la accion de
insulina, tiroxina o cortisol. No almacenada, la albumina se excreta en el
compartimento sanguineo donde esta en equilibrio dinamico con el sector
extravascular. Su catabolismo, favorecido por el factor natriurético auricular, se

produce cerca del endotelio vascular?®.

Funciones delaalbumina

Los roles fisiologicos de la albumina son multiples: contribuye al mantenimiento
de la presion oncética®®y la osmolalidad del espacio extravascular hepatico, lo que lo
convierte en el factor clave de la presidn oncética (25 mmHg) y de los movimientos de
liquidos entre los sectores intra y extravascular. Ademas, de ejercer funciones como
un portador de muchos compuestos enddégenos y exdgenos y como una molécula
tampdén para el equilibrio &cido y base; con importantes caracteristicas

antiinflamatorias y antioxidantes?®.

Actua como deposito y transportador de muchos compuestos enddgenos y
exdgenos, participa en la eliminacidén de radicales libres y tiene propiedades
protectoras antioxidantes y circulatorias. Ademas, la albumina sérica es ampliamente
utilizada clinicamente para tratar varias afecciones, como hipovolemia, choque,

quemaduras, pérdida de sangre quirdrgica y trauma3'.
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Debido a estos aparentes efectos protectores, basados frecuentemente en una
relacion dependiente de la dosis, se han desarrollado estrategias clinicas para corregir
la hipoalbuminemia por infusién IV de albumina humana. A pesar del hecho de que la
albumina purificada exdgena es efectiva para lograr y mantener los niveles séricos,
incluidas las condiciones con un aumento notable de la permeabilidad vascular, no se
obtienen beneficios clinicos. Sin embargo, persisten algunas indicaciones especificas

para la administracion de albumina32.

Se trata de un parametro clinico estandar que se asocia con multiples
parametros que afectan el resultado, incluido el estado nutricional, inflamatorio y de
volumen, el cual deberia tener un impacto significativo en el resultado clinico en estos
pacientes33. El interés de su exploracion en la clinica se basa esencialmente en la
determinacién de las puntuaciones de pronostico que permiten un reajuste de la

terapéutica y la atencion al paciente.

Albumina como marcador de nutricion

La evaluacién del estado nutricional en los pacientes continia siendo discutida
en la literatura. Todavia hay una falta de consenso y no hay un estandar de "oro"
accesible para cuantificar la desnutricidon energética de las proteinas. Una vez que un
paciente ingresa en la UCI, el monitoreo del estado nutricional se vuelve importante, y

este problema no ha recibido tanta atencion en los pacientes criticos3+.

Por su parte, la desnutricion siempre es un fuerte predictor de resultados
desfavorables, particularmente durante una enfermedad critica. Los parametros

nutricionales también se usan en entornos de cuidados criticos como prealbumina o
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albumina. La eficacia de la atencion nutricional necesita monitoreo, para proporcionar
una indicaciéon temprana de que los requisitos del paciente se estan cumpliendo

adecuadamente34.

Sin embargo, a pesar de la creciente evidencia cientifica de que los niveles de
proteina hepatica dependen de otros factores ademas de la ingesta, estas continuan
utilizandose para evaluar el estado nutricional y diagnosticar la desnutricion3®. De
acuerdo con la directriz ESPEN (Sociedad Europea para la Nutricion Clinica y el
Metabolismo), los marcadores de proteinas séricas son el reflejo de una respuesta de

fase aguda y no representan con precision el estado nutricional en la UCI.

Estos biomarcadores nutricionales a menudo son bajos en la fase aguda de la
sepsis debido a la disminucion de la sintesis de proteinas y la dilucién por la respuesta
inflamatoria sistémica. Sin embargo, no esta claro si los cambios seriados en los
marcadores nutricionales, como los observados en la hipoalbuminemia progresiva,

reflejan el prondstico en pacientes con sepsis durante su estadia en la UCI3'.

Concluyendo que los valores de albumina son un indice sensible para la
deteccion nutricional que indica la necesidad de una evaluacion nutricional mas
completa y detallada. En los pacientes, la hipoalbuminemia es un indicador prondstico

de complicaciones, aparicion de discapacidad y mortalidad®.

Albuminaen paciente critico
Los ensayos y el desarrollo de indicadores nutricionales, mas estrechamente

relacionados con el progreso clinico del paciente, deben ser una prioridad. Los

pacientes criticos generalmente se someten a un estado de estrés catabdlico, lo que

13



resulta en una respuesta inflamatoria sistémica. La importancia relativa del choque
cardiogénico, las alteraciones hemodinamicas debidas a la sepsis y las respuestas

catabdlicas varian segun su condicion inicial y sus respuestas al tratamiento.

Esto podria explicarse dada la condicion de estrés, el aumento de la tasa
metabdlica, el gasto de energia y el aumento del catabolismo proteico, que podrian
conducir a un balance negativo de nitrodgeno y altas necesidades nutricionales. Por lo
tanto, el catabolismo proteico se asocia directamente con una tasa metabdlica
elevada, tasas de mortalidad aumentadas relacionadas y el periodo de tiempo pasado
en una estancia en la UCI. Por lo tanto, el metabolismo no solo se ve afectado por el
estrés agudo y la inflamacion, sino también por el estado nutricional y las

comorbilidades, la enfermedad aguda y la fase de la enfermedad aguda3*.

Ademas, la hipoalbuminemia (definida como un nivel de concentracion de
albumina sérica por debajo de 3.5 g/L) se observa con frecuencia en pacientes
criticos, incluida la poblacion pediatrica. Se han propuesto algunas explicaciones,
principalmente el escape transcapilar debido a la disfuncion de la barrera endotelial y
un cambio de la produccion hepatica de albumina a proteinas de fase aguda, como la
proteina C reactiva (PCR), mediada por la interleucina-6 y el factor de necrosis

tumoral-a. Otro factor que contribuye es la dilucién poradministracion defluidos32.

Por otra parre, la albumina humana se administra a pacientes con sepsis para
proporcionar suficiente presion oncética y volumen circulante o para corregir la
hipoalbuminemia. Aunque la administracion de albumina puede tener efectos
beneficiosos sobre el estado respiratorio, cardiovascular, neurolégico y circulatorio, se
ha informado que esta asociada con un aumento y una disminucion de la mortalidad

de pacientes criticos0.
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Albuminacomo biomarcador predictivo

La albumina sérica es un parametro de laboratorio comunmente utilizados en
pacientes hospitalizados y la hipoalbuminemia ha sido defendida durante mucho
tiempo como un marcador de resultado simple, barato y consistente en adultos, no
solo en la poblacion de pacientes criticos sino también en diferentes condiciones

patoldgicas®?.

Ya sea debido a la gravedad, la duracion del ataque y las condiciones
especificas del paciente, la respuesta inflamatoria no se limita al érgano lesionado, y
conduce a una serie de sindromes sistémicos. De hecho, la inflamacion comienza con
una liberacioén rapida de mediadores de inflamacion que conduce a una disfuncién de
multiples érganos, presentando un pronostico desfavorable. Luego, la interaccién entre
el estado nutricional y la enfermedad critica se hace cada vez mas evidente y el
impacto de las estrategias nutricionales en los resultados clinicos es un area de

investigacion en curso.

Mientras tanto, la albumina es un buen marcador nutricional que presenta una
caida en SIRS a los cambios hemodinamicos, el aumento de la permeabilidad vascular
y su menor sintesis hepatica. Ademas, varios estudios documentaron una asociacion
con niveles mas altos de prealbumina y mejores resultados en pacientes criticos. Pero,
debido a que los marcadores bioquimicos del estado nutricional, como la albumina,
pueden no ser confiables en el contexto de una enfermedad critica debido a los efectos
confusos de la enfermedad, la inflamacion y las terapias, el valor prondstico de esta

aun no esta claro4.

Pocos estudios retrospectivos y de observacion utilizaron marcadores
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bioquimicos como la albumina sérica para evaluar su papel en la prediccién de la
admision a la UCI, donde, la albumina sérica baja fue un buen predictor con la

admision a la UCI®6,

Entre las causas mas comunes de hipoalbuminemia se encuentran las
enfermedades que aumentan el catabolismo proteico o las alteraciones del
metabolismo hepatico que provocan una reduccién en su sintesis. La concentracion
sérica de albumina también se ve afectada por enfermedades renales y por

alteraciones en el estado de hidratacion de los pacientes3®.

La asociacion entre la hipoalbuminemia y la mortalidad es motivo de
preocupacion, que debemos evaluar con precaucidén y recordar que las decisiones
clinicas no deben basarse en un solo parametro. Ademas, a pesar de que la
asociacion encontré6 tanto a corto plazo a largo plazo entre la mortalidad, la
hipoalbuminemia y el estado funcional en las personas mayores hospitalizadas y las
personas mayores que viven en el hogar queda por demostrar si una intervencion

nutricional adecuada puede corregir la falta de albimina y reducir la mortalidad®.

Por lo tanto, para este propdsito, existe la necesidad de un marcador sensible
con una vida media corta34 y es por este motivo que la albumina sérica como un
indicador de la gravedad de la enfermedad y la mortalidad se sugiere y estudia en
pacientes adultos y se ha encontrado que la disminucién en la concentracion de
albumina sérica aumenta significativamente la mortalidad3’. Recientemente, se ha
demostrado que un nivel bajo de albumina sérica estd asociado con la mortalidad de
la NAC'.
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Antecedentes epidemioldgicos de la hipoalbuminemia

Debido a su analisis simple, sensible, especifico y de bajo costo, se ha utilizado
de manera rutinaria para diversos fines clinicos y de investigacion, incluidos los modelos
de prediccion de resultados en pacientes criticos, el diagnostico, la orientacidon
terapéutica y como un marcador inespecifico de la gravedad de la enfermedad. En el
entorno de la medicina de urgencias, la albumina sérica ha sido durante mucho tiempo

un predictor de malos resultados clinicos y quirurgicos.

La gran mayoria de los estudios sobre este tema se han centrado en pacientes
adultos en general y en grupos de pacientes con una variedad de afecciones
patoldgicas. Las concentraciones de albumina han demostrado una alta sensibilidad y
un valor predictivo negativo para el aumento de la permeabilidad vascular pulmonar y
el sindrome de dificultad respiratoria aguda en pacientes adultos en estado critico,

independientemente de la enfermedad subyacente y el estado de los liquidos2.

En primer lugar, Pan et al (2013), analizaron Los factores de riesgo
independientes de mortalidad en una UCI fueron albumina baja al ingreso [razén de
riesgo (RR) 3.53 por g/dL de disminucion, intervalo de confianza (IC) del 95% 1.97-
6.33, p<0.001] y BUN elevado de UCI (RR 1.11 por 10 mg/dL aumento, IC 95% 1.04-
1.18, p=0.001)%.

En 2016, en un metanalisis realizado por Vincent et al. de 90 estudios en
pacientes adultos con enfermedades agudas o cronicas, se encontré una fuerte
relacidbn de respuesta a la dosis entre la concentracion de albumina sérica y el
resultado. Cada disminucion de 1 g/dL en la concentracidn de albumina sérica
aumentd significativamente las probabilidades de mortalidad en un 137%, la UCI

prolongada y la estancia hospitalaria en un 28% y 71%, respectivamente, y aumento la
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utilizacion de recursos en un 66%32: 38,

Por su parte, Yin et al (2018), encontraron que la hipoalbuminemia se asocio con
malos prondsticos en muchas enfermedades crénicas y agudas en un estudio de
cohorte prospectivo de 112 pacientes con infeccion del torrente sanguineo adquirida
en la comunidad, sepsis severa y shock séptico encontraron que la mortalidad global
se asocié con puntajes APACHE Il [odds ratio (OR): 1.13; IC del 95%: 1.06-1.21)] y
niveles de albimina (OR 0.33 ; IC 95%, 0.15-0.76)%°.

En el mismo afio, Adnan et al, a través del estudio analitico transversal con 134
pacientes hospitalizados adultos con NAC. El 19.4% que requirieron tratamiento en UCI
tuvieron niveles de albumina significativamente mas bajos (p=0.001); niveles elevados
de BUN (p=0.003), y puntaje CURB-65 (p=0.038); y mayor estadia en el hospital (p =
0.002). La hipoalbuminemia mostrd una asociacion significativa con el requerimiento
de UCI (OR: 7.956; p=0.001). EI punto de corte Optimo de la albumina sérica para
predecir la necesidad de la UCI fue de 3.4 g/dL (50% de sensibilidad; 89% de
especificidad). concluyendo que la hipoalbuminemia se revel6 como un buen predictor
de requerir tratamiento en la UCI (AUC 0.718)3.

Finalmente, Viasus et al, en un estudio que incluyé 3463 pacientes con NAC.
Identificaron que el valor medio de la albumina fue de 31 g/L. Ademas, a medida que
disminuyen los niveles de albumina sérica, el riesgo de complicaciones aumento
significativamente (p<.001). La disminuciéon de los niveles de albumina también se
asociod con un tiempo prolongado para alcanzar la estabilidad clinica (p<.001), estadia
prolongada en el hospital (p<.001), ingreso en la UCI (p<.001), la necesidad de VM
(p<.001) y mortalidad a los 30 dias (p<.001).

Concluyeron que los niveles de albumina sérica al ingreso (<5 g/L) se asociaron
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independientemente con un mayor riesgo de mortalidad a los 30 dias (OR 2.11, IC 95%
1.73-2.56). Por su parte, la hipoalbuminemia (<3.0g/L) aumenté significativamente el
area bajo las curvas ROC de las puntuaciones PSI y CURB-65 (p<.02), e identifico a

aquellos pacientes con mayor riesgo de complicaciones?°.
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2.2 Planteamiento del problema

La tendencia en la mortalidad por NAC en las ultimas décadas es mas
controvertida, y recientemente se afirmé que la mortalidad en pacientes hospitalizados
por NAC ha disminuido con el tiempo, pero a pesar de la considerable investigacion,
la gran mejora en la atencion médica y los avances en la terapia antimicrobiana con
la disponibilidad de antibio6ticos, la mortalidad por NAC no ha mejorado durante las

ultimas décadas.

Las dos herramientas de evaluacion de la gravedad mas utilizadas en la NAC,
el PSI y la puntuacion CURB-65, funcionan bien para predecir la mortalidad a los 30
dias, pero son menos utiles para identificar los pacientes que requieren ingreso en la
UCI. Para identificar a aquellos en riesgo de malos resultados, las pautas para el
manejo de NAC sugieren que se deben usar herramientas de estratificacion de riesgo;

sin embargo, no hay consenso sobre qué herramienta debe usarse.

Por su parte, los biomarcadores pueden ser los que indican inflamacion o
pueden liberarse especificamente después de una lesion pulmonar debido a una
infeccion. Los niveles medidos de biomarcadores deben interpretarse con cautela y
siempre deben correlacionarse con los hallazgos clinicos, ya que muchos factores de

confusion deben tenerse en cuenta para la interpretacion.

En este punto, los pacientes con hipoalbuminemia ingresados en el hospital,
principalmente debido a cancer, EPOC, DM, insuficiencia cardiaca congestiva o IM,
han aumentado la morbilidad y la mortalidad. Ademas, los estudios iniciales han
sugerido que la hipoalbuminemia puede tener un papel en la predicciéon de la gravedad
en pacientes con NAC y por este motivo, se plantea la siguiente pregunta:

¢La hipoalbuminemia es un factor predictor de mortalidad en pacientes con

neumonia Adquirida en la Comunidad que ingresa al servicio de urgencias con un

indice de severidad (PSI) lll, IV y V en el Hospital General Regional 2517
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2.3 Justificacion

La NAC tiene una gran importancia en términos econdmicos, ya que se observa
con mucha frecuencia. La movilizacién temprana de pacientes hospitalizados
disminuye la duracion de la hospitalizacion y reduce el costo y el diagnostico inmediato
después de la hospitalizacion y el inicio temprano del tratamiento son factores

importantes en términos de costo en el sistema de salud, prondstico y mortalidad?.

Cuando la mortalidad general es relativamente baja, las medidas de gravedad
de la enfermedad en diferentes momentos pueden ser una alternativa importante. Por
lo tanto, los esfuerzos para mejorar la mortalidad de NAC deben dirigirse a poblaciones
seleccionadas de pacientes con alto riesgo de mortalidad. 39 Por lo tanto, existe una
necesidad urgente de desarrollar nuevas estrategias prondsticas y terapéuticas contra
la NAC.

Los estudios de observacion son cruciales para la investigacion sobre
conceptos de mecanismo molecular e identificacion de nuevos biomarcadores.
Eventualmente, los ensayos clinicos son necesarios para probar los efectos de nuevas
terapias o la utilidad de nuevos marcadores de diagndstico o prondstico y la busqueda

del biomarcador ideal para la NAC esta en curso.

Teniendo en cuenta que la hipoalbuminemia también es un hallazgo frecuente
en la enfermedad cronica, los datos de que la hipoalbuminemia esta relacionada con
un proceso infeccioso muestran que la albumina puede servir como un parametro de
riesgo independiente. Por lo tanto, se presume que el grado de hipoalbuminemia en
pacientes criticamente enfermos se correlaciona con la intensidad de la respuesta

inflamatoria.

A pesar de que se ha identificado en algunos estudios que existe entre el 30-
40% de prevalencia de hipoalbuminemia en la sepsis y choque séptico, nuestro

21



hospital no cuenta con registros sobre este fenémeno, y es por ello que despierta el
interés en el investigador con miras a explicar la morbimortalidad de la neumonia
Adquirida en la Comunidad que ingresa al servicio de urgencias con un indice de
severidad (PSI) Ill, IV y V, para poder determinar acciones y asi lograr los mejores
resultados, reflejados en la atencibn medica oportuna y disminucion de la
morbimortalidad.
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2.4 Objetivos

Objetivo general

- Determinar los niveles séricos de hipoalbuminemia como factor prondstico de
mortalidad en pacientes con neumonia adquirida en la comunidad con un indice
de Severidad (PSI) Ill, IV y V que ingresan a urgencias, de Octubre de 2019 a
Octubre de 2020 en el HGR 251 IMSS.

Objetivos especificos

e Conocer la frecuencia de hipoalbuminemia en pacientes con NAC que ingresan a
urgencias con un indice de severidad (PSI) I, IV y V.

e Describir las caracteristicas clinicas-bioquimicas de los pacientes con Neumonia
Adquirida en la Comunidad que ingresan a urgencias, con un PSI Ill, IV y V, de
Octubre de 2019 a Octubre de 2020 en el HGR 251 IMSS.

e Determinar el numero de defunciones de los pacientes con Neumonia Adquirida
en la Comunidad que ingresan a urgencias, con un PSI lll, IV y V, de Octubre de
2019 a Octubre de 2020 en el HGR 251 IMSS.

e Analizar la hipoalbuminemia como factor predictor de mortalidad de los pacientes

con Neumonia Adquirida en la Comunidad que ingresan a urgencias, con un PSI
lll, IV'y V, de Octubre de 2019 a Octubre de 2020 en el HGR 251 IMSS.
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2.5 Hipotesis

Hipotesis de trabajo

La hipoalbuminemia es un factor prondstico de mortalidad para los pacientes con

Neumonia adquirida en la comunidad con un PSI III, IV y V..
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Capitulo 3. Materiales y métodos

3.1 Disefno de estudio

Tipo de estudio

Observacional. Porque el investigador presenciéo los fenémenos sin intervenir
intencionalmente en las variables

Retrolectivo. Porque toda la informacidn se recabd6 posterior a los acontecimientos
de la patologia.

Transversal. Porque la medicion de las variables se realiz6 una sola vez sin darle
seguimiento a los cambios que se pudieran presentar.

Analitico. Porque se redactaron de manera ordenada y se efectud la inferencia sobre
los resultados que buscaron explicar la causa y el efecto de los fendmenos
derivados de las observaciones recogidas durante la investigacion y se considera el

periodo en el cual se realiz6 el trabajo cientifico.

3.2 Poblacién, lugar y tiempo
Poblacién yunidades de estudio

La poblaciéon estara compuesta por el personal becario (médico residente)
ademas del médico especialista en medicina de urgencias (asesor de investigacion)

del Hospital General Regional No. 251 y aquellos expedientes de los pacientes que

ingresaron al servicio de urgencias.
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Las unidades de estudio objeto de observacion fueron aquellos expedientes de
pacientes que fueron atendidos en el area de urgencias del Hospital General Regional
No. 251, en lo que se establecio el diagndstico de neumonia adquirida en la comunidad
gue recibieron tratamiento en el servicio de urgencias de esta unidad hospitalaria y

qgue contaron con reporte de albumina sérica, con el fin de evitar sesgos de seleccion.

Lugar de estudio

El presente se llevd a cabo en el servicio de urgencias del Hospital General

Regional 251 del Instituto Mexicano del Seguro Social.

Tiempo de estudio

El presente se llevo en el periodo comprendido entre mayo de 2020 a febrero
de 2021.
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3.3 Tipo de muestreo y tamafio de muestra

Para el presente estudio y dadas las opciones de sistematizacion de las unidades
de observacion y el planteamiento inferencial por parte del investigador se efectud

muestreo de tipo no probabilistico a conveniencia.

El calculo de la muestra se llevd a cabo a partir de la siguiente féormula para
poblacion infinita. Lo anterior, se efectuara con fundamento en la mortalidad descrita por
Phua et al'3del 17%.

N=Za2(p*

02
En donde:
. N= es el numero de sujetos necesarios en la muestra.
. Za = es el valor z correspondiente al riesgo a (95%).
. p = es la proporcion esperada es del 17%
. g = es el valor que se obtiene de 1-p
. 0 = es la precision deseada en este caso es de 05%.

g=1-0.17=0.83.

n=[(1.96)2 (0.17) (0.83)] / (.05)2
n=[(3.8416) (0.1411)] /.0025
n=0.5420/.0025
n=216.81
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3.4 Criterios de seleccion

Criterios deinclusién

e Expedientes de pacientes de ambos sexos mayores de 18 afios y menores de
90 anos.

e Con el diagnostico de neumonia adquirida en la comunidad.

e Pacientes que ingresan a urgencias con NAC con un indice de severidad I, IV
y V.

Criterios de exclusion

e Expedientes de pacientes con diagnostico de embarazo, sindrome
cerebrovascular o coronario agudo, hemorragia gastrointestinal al ingreso,
trauma, algun requisito para cirugia inmediata, hepatopatias, renales.

e Pacientes sin radiografia al ingreso
e Sin estudios de laboratorio especificos (albumina).

e Con registros médicos, de laboratorio o expedientes incompletos.

Criterios de eliminacion
¢ Expedientes de pacientes con traslado a otro hospital durante su tratamiento, y/o

e Fallecimiento sin protocolo completo.
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3.5 Variables de estudio y definiciones conceptuales

Tabla 2. Definicién operacional de las variables de estudio.

Definicion

VET e Definipién Tipo de Esca_lea_qe Unidaq de
conceptual operacional VEUELIES medicion medida
Dependiente
Defunciones por
lugar, intervalo de
tiempo y causa o la
enfermedad o
lesion que
desencadend la
SugSZ':tgsde Defgnciién de los Nominal N
. . pacientes que se I omina )
Mortalidad patolog|qos que tomaron en cuenta Cualitativa Dicotémica. |2. No
condujeron .
directamente a la para este estudio
muerte, o las
circunstancias del
accidente o acto de
violencia que
produjeron la lesién
mortal
Independiente
Es la cantidad en
sangre venosa de
proteina coloidal de En base al registro
sintesis hepatica, del expediente
. formada por una clinico expresada | Cuantitativa ;
Albumina cadena en gramos por litro | Continua Ordinal Engramos/L
polipeptidica de (griL)
584 aminoacidos, Gramos/ litro (gr/L)
con un peso
molecular de 66
KDa
De confusién
Conjunto de rEen _b?se a IOSI
caracteres que gistros en e
i : expediente clinico y
(:llferen0|an Ial podran o Nominal 1.Femenino
Sexo _ombre de la considerarse los Cualitativa Dicotémica. | 2.Masculino
mujer, que hacen A )
referencia al SlgUlen'ges.
. Femenino
genero. Masculino
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Tiempo transcurrido

La edad cumplida
al momento del
estudio. para
fines de este

Edad a partir del estudio se tomaran | Cuantitativa Razon 218 180
nacimiento en cuenta mayores discreta
de 18 afios y
menores de 90
afos
Presion 1.>120
: Presion arterial Milimetros de Cuantitativa . 2.100-119
arterial , . . De intervalo
L dada por la sistole. mercurio (mmHg) continua 3.90-99
sistolica
4.<89
Presion Presion arterial - L 1.>100
arterial dada por I Milimetros de Cuantitativa De intervalo 2.90-99
e da p mercurio (mmHg) Continua 3.80-89
diastdlica diastole.
4.<79
Frecuencia Numero de latidos 1.>100
; del corazén por Latidos por minuto | Cuantitativa | De intervalo 2.60-99
Cardiaca :
minuto 3.<59
Numero de Respiraciones por 1.>22
Frecuencia respiraciones P minuto P Cuantitativa | De Intervalo 2.12-19
respiratoria dadas por minuto 3.<12
Magnitud fisica que
expresa la cantidad Grados centiarados 1.<35.9.
Temperatura de calor o frio (°C) 9 Cuantitativa | De Intervalo 2.36-37.4
producida por un 3.>37.5
cuerpo
socb:roensolflen;;gggo de Conocimiento sobre Diabetes
Antecedente .. su estado de salud, o Mellitus
. salud, en relacién . - Politomica . L
cronico- en relacion con el | Cualitativa : Hipertension
. con el - Nominal X
degenerativo o padecimiento de arterial Otros
padecimiento de otras patoloqias
otras patologias. P gias.

Saturacién Es la cantidad de 1.>91-100%
de Oxi oxigeno en sangre Porcentaje (%) Cuantitativa | De Intervalo 2.80-90%
exigeno arterial. 3.<79

Potencial de
Hidrogeniones
. > -log de la
Valor de Ph JZ%ZTSL%Q%:E& concentracién  de| Cuantitativa | De Intervalo 21' :77'33521
de iones hidrogeno. ' '
iones hidrogeno.
Frecuencia Numero de latidos 1.>100
Cardiaca del corazén por Latidos por minuto | Cuantitativa | De intervalo 2.60-99
minuto 3.<59
Se refiere al
hallazgo
Signos radiologico que Signos radioldgicos Cualitativa Dicotémica. Si
radiologicos sugiere un proceso de neumonia Categodrica No

patologico
especifico

30




3.6 Procedimiento

El estudio se llevo a cabo en el HGR 251, ubicado en Avenida arbol de la Vida
501 Sur, siendo éste un hospital de segundo nivel de atencién, en el servicio de
Urgencias, se buscara en la base de datos de los ingresos hospitalarios en la fecha
de octubre 2019 a octubre 2020 pacientes que ingresaron a urgencias del HGR 251

con diagnostico de neumonia.

Se elaboré el consentimiento informado, se realizé contacto telefénico con el
paciente, se llamo6 en 2 ocasiones para citarlo y explicarle el protocolo de estudio
solicitando su firma de autorizacion, si no se localiza al paciente después de dos
llamadas telefénicas nos apegaremos a la carta compromiso de confidencialidad de
datos la cual firmara el investigador y tesista, para el uso adecuado de la informacion,
con base en el sustento ético y legal y/o del consentimiento informado para

investigacion clinica.

Previamente se firmé carta compromiso por parte de los investigadores y tesista
para el manejo confidencial y ético de la informacion, contenida en los expedientes
clinicos de los pacientes que cumplan con las criterios de inclusion y exclusion, al
hacer uso de los datos del expediente clinico y con la finalidad de respetar sus
principios bioéticos, de acuerdo con el articulo 21 del Reglamento de la Ley General
de Salud en materia de investigacion biomédica, se contd con la carta compromiso
por parte de los investigadores y tesistas donde firmaron y se comprometieron a hacer

uso adecuado de los datos obtenidos exclusivamente para los fines de este estudio.

Se revisaron los censos del total de los pacientes que acudieron a urgencias en
el periodo establecido, se identific6 a los que ingresaron con el diagndstico de
neumonia, para después acudir a archivo a revisar el expediente, verificamos que se
haya corroborado el diagnostico de neumonia adquirida en la comunidad y estadificar

con indice de severidad lll, IV y V y que cuente con estudios de laboratorio completos

31



incluyendo albumina, asi como de gabinete, especificamente radiografia de térax.

Toda la informacion y resultados obtenidos recabados fueron confidenciales y
utilizados solo para fines de esta investigacion. Se conto con la carta de aprobacion y
de no inconveniencia por parte del director del HGR 251, para poder continuar con el
estudio de investigacion. Se recolecto la informacion en la hoja correspondiente para
después poder hacer analisis de los resultados obtenidos. Se conformd una base de

datos para su analisis estadistico respectivo.
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3.7 Plan de andlisis estadistico

Fueron capturados los resultados recabados de las unidades de observacion en
una hoja de recoleccion electronica (hoja(s) de calculo) de Excel de Microsoft Office
2019 para Windows para desarrollar una base de datos suficiente y precisa para
efectuar una vez concluida el analisis estadistico utilizando la paqueteria IBM SPSS

Statistics 24 en espaniol.

Para el analisis estadistico descriptivo, fueron utilizadas medidas de dispersion
(desviacion estandar, rango) y de tendencia central (media, porcentaje) y se elabord
en base a estos el analisis mediante estadistica descriptiva en base a los objetivos del

presente trabajo de investigacion.

Se realizé un analisis de tipo inferencial mediante el calculo del coeficiente de
probabilidad de riesgo mediante la construccion de tabal de 2x2 y uso de la prueba de
Chi-2 asignando significancia estadistica a partir <0.05). Los resultados se expresaron
con odds ratios (OR) e IC del 95%

La presentacién de los datos fue a través de herramientas de estadistica

descriptiva, a criterio del investigador, asi mismo fueron utilizadas herramientas tablas

y graficas generadas por medio de la Excel de Microsoft Office 2019 para Windows.
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3.8 Consideraciones éticas

El estudio fue sometido para la evaluacién y aprobacién por el Comité de Etica
Local de Investigacion en Salud del Instituto Mexicano del Seguro Social, una vez que
se haya aceptado se comenzara a recolectar la informacion contenida en los
expedientes clinicos de los pacientes seleccionados, de manera contraria no se podra

llevar a cabo.

Este protocolo estuvo disefiado de acuerdo con los lineamientos anotados en
los siguientes codigos: Reglamento de la ley General de Salud y la Ley General de
Helsinski Adoptada por la 182 Asamblea Médica Mundial y enmendada por la 29

Asamblea Médica Mundial, Tokio, Japén.

La declaracion de Helsinski es uno de los marcos de referencia mas utilizados
y aceptados a nivel global ya que implica la presencia de los principios bioéticos de
autonomia, beneficencia, justicia y no maleficencia, apegandonos estrictamente a

ellos para garantizar el respeto a los derechos de los participantes.

De acuerdo con el articulo 17 del reglamento de la Ley General de Salud (LGS),
esta investigacién se considera sin riesgo ya que no aplicaremos ninguna maniobra
al sujeto de estudio, solo haremos uso de los datos del expediente clinico de los
pacientes que estuvieron hospitalizados con diagndstico de neumonia adquirida en la
comunidad, a los cuales al ingreso a urgencias en el periodo que comprende el
presente estudio se le realizaron estudios de laboratorio que incluye albumina, asi

como radiografia de torax.

Para la entrega del consentimiento (en caso de ser factible), este fue
proporcionado por el tesista Dr. Mora Vigil José Eugenio dentro en alguno de los
consultorios del servicio de urgencias para que este el paciente se encuentre confiado,

cdmodo y tranquilo, evitando ser interrumpido durante la lectura, comprensién y

34



captacion de la misma.

En el caso de poblacion vulnerable (por ejemplo, adultos mayores) la invitacion
a participar fue al familiar responsable o tutor, explicando ampliamente el proceso,
benéficos e implicaciones de participar en la presente investigacion y por tanto, no se
requerira de la entrega de carta de asentimiento. Se explicd que si bien; los beneficios
directos para el paciente de forma inmediata pudieran no existir, los resultados de este
estudio brindaron informacion relevante y se incrementara el conocimiento cientifico

sobre el tema de investigacion.

Al hacer uso de los datos del expediente clinico y con la finalidad de respetar
sus principios bioéticos, de acuerdo con el articulo 21 del Reglamento de la Ley
General de Salud en materia de investigacion biomédica, se conté con la carta
compromiso por parte de los investigadores y tesistas donde firmaron y se
comprometieron a hacer uso adecuado de los datos obtenidos exclusivamente para

los fines de este estudio.

Toda la informacion y resultados obtenidos recabados fueron confidenciales y
utilizados solo para fines de esta investigacion. Se conto con la carta de
aprobacion y de no inconveniencia por parte del director del HGR 251, para poder

continuar con el estudio de investigacion.
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Capitulo 4. Resultados

En el presente fueron incluidos un total de 96 pacientes que fueron atendidos
en el area de urgencias del Hospital General Regional No. 251, en lo que se establecid

el diagnoéstico de NAC durante el periodo de estudio.

En la Tabla 3 se describen las caracteristicas clinicas de los pacientes en los

que se establecio6 el diagnostico de NAC durante el periodo de estudio.

Tabla 3. Caracteristicas clinicas de pacientes en los que se establecio el diagndstico

de NAC durante el periodo de estudio.

Variables Frecuencia Porcentaje Media
Sexo
Femenino 64 66.7%
Masculino 32 33.3%
Edad (afios) 64.40 12.44
Peso (kg) 75.98 11.50
Talla (metros) 1.68 0.08
IMC (kg/m?) 26.84 4.37
Escalade Glasgow 14.28 0.87
Frecuenciarespiratoria 18.56 1.00
PaO/FiO 359.06 49.36
Frecuenciacardiaca 101.31 14.42
PAS 109.58 15.62
PAD 67.19 8.91
PAM 81.47 10.73

Se muestran variables asintoticas. Significancia estadistica a partir de <0.05.
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Se identifico una distribucion por sexo mayor para el femenino con 66.7%,

siendo del doble de aquellos de sexo masculino (33.3%).

La edad observada fue de 64.40+12.44 afos, ademas para las variables
antropomeétricas fue registrado un peso de 75.98+11.50 kilogramos, talla de 1.68+0.08
metros y un IMC de 26.84+4.37 kg/m?2.

Ademas se recabaron variables relacionadas con la puntacién de la escala de
Glasgow con 14.25+0.87 puntos en promedio, y signos vitales identificando FR de
18.56£1.00 rpm, FC de 101.31£14.42 Ipm, PAS de 109.58+15.62 mmHg, PAD de
67.191£8.91 mmHg y PAM de 81.47+£10.73 mmHg.

Fueron recabados los perfiles bioquimicos de la poblacién de pacientes con

NAC, los cuales se presentan en la Tabla 4.

Tabla 4. Perfil bioquimico de pacientes en los que se establecio el diagnostico de NAC

durante el periodo de estudio.

Variables Media Desviacion estandar
Hemoglobina 11.47 2.39
Hematocrito 37.11 7.86
Plaguetas 286.79 159.52
Leucocitos 16.11 18.89
Na 135.35 6.44
K 4.61 1.56
Creatinina 1.92 1.98
Albumina 2.78 0.90

Se muestran variables asintéticas. Significancia estadistica a partir de <0.05.
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Encontramos determinaciones de la biometria hematica que revelaron
hemoglobina de 11.47+2.39 mg/dl, hematocrito de 37.11+7.86%, recuento de
plaguetas de 286.79+159.52 con un promedio de 16.11£18.89 x103/ml leucocitos.

En cuanto a los electrolitos séricos se informo un valor de Na* de 135.35+6.44
mEg/l y K*de 4.61+1.56 mEq/I.

La determinacion de creatinina fue de 1.92+1.98 mg/dl, mientras que para la

albumina se encontro un promedio de 2.78+0.90 mg/d|.

Tabla 5. Evaluacion del estado de salud de pacientes en los que se establecid el

diagndstico de NAC durante el periodo de estudio.

Frecuencia Porcentaje

Hipoalbuminemia

77 80.2%
Ventilacion mecénica

47 49.0%
Mortalidad

41 42.7%

Se muestran variables asintéticas. Significancia estadistica a partir de <0.05.

A partir de estos valores fueron categorizados los pacientes identificando una

frecuencia de 80.2% pacientes con hipoalbuminemia.

Se dio seguimiento del estado de salud de los pacientes, encontrando una

necesidad de VM en el 49.0%, con un progresién a mortalidad de 42.7% de total.
Posteriormente fueron analizados los coeficientes de asociacion entre la

presencia de hipoalbuminemia y la progresion del estado de salud para cada una de

las variables de interés.

38



En primer lugar encontramos asociacion discreta para

la prediccion entre la

presencia de hipoalbuminemia y la necesidad de VM (OR=1.19, IC 95% 0.41-3.45,

p=0.090), la cual no reveld significancia estadistica. La distribucién de los casos se

muestra en la Figura 1.

Grafico de barras

50

Recuento

Megativo Positivo

Ventilacion mecanica

Hipoalbuminemia

B Hegativo
W Fositive

Figura 1. Asociacion predictiva entre hipoalbuminemia y la necesidad de VM de los

pacientes en los que se establecio el diagnostico de NAC durante el periodo de estudio.

Finalmente, identificamos tras el analisis entre las variables de mortalidad e

hipoalbuminemia que la presencia de esta ultimo, predijo el desarrollo de mortalidad
(OR=1.16, IC 95% 0.94-1.44, p=0.001), con hallazgos estadisticamente significativos

que abrazan de forma parcial la hipétesis de trabajo (Figura 2).
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Figura 2. Asociacién predictiva entre hipoalbuminemia y la mortalidad de los pacientes

en los que se establecid el diagnostico de NAC durante el periodo de estudio.
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Capitulo 5. Discusion

Este es el primer estudio que busca evaluar los niveles de albumina al ingreso
como un biomarcador predictor de mortalidad en pacientes con NAC en nuestro
medio. En este analisis observacional de pacientes adultos hospitalizados por NAC,
los niveles bajos de albumina sérica al ingreso no obtuvieron valor predictivo de
resultados desfavorables (VM y mortalidad).

Nuestros hallazgos encuentran similitudes con los descrito por Viasus et al,
quienes describieron que la hipoalbuminemia (<30 g/L) aumenté significativamente el
area bajo las curvas ROC de las puntuaciones de PSl y CURB-65 (p<0.002), e
identificaron a los pacientes con mayor riesgo de complicaciones clasificadas en

grupos de bajo y alto riesgo por estas puntuaciones40.

Uno de los aspectos a considerar para esta variacion en primer lugar, resultad
del hecho de que la frecuencia de hipoalbuminemia en pacientes hospitalizados por
NAC varia segun el nivel de albumina utilizado en la definicion. A diferencia de nuestro
estudio otros estudios, como el de Herrmann et al, informaron que los niveles bajos
de albumina sérica (<34 g/L) estaban presentes en el 21% de los pacientes con NAC,

cifras hasta 4 veces menores que las descritas en la presente serie.

Por su parte, otro estudio encontré que 62 de 97 pacientes hospitalizados con
NAC eran hipoalbuminémicos (<37 g/L). Mas recientemente, se detectd un nivel de
albumina <35 g/L en el 53.3% de los adultos hospitalizados con NAC. Estos datos
muestran que la frecuencia de hipoalbuminemia al ingreso es alta en los pacientes
hospitalizados con NAC de forma similar con nuestros hallazgos*%. Curiosamente, un
estudio informé que la hipoalbuminemia era transitoria en la mayoria de los pacientes
hospitalizados con NAC: mientras que el 64% de los pacientes presentaba
hipoalbuminemia al ingreso, solo el 6-10% permanecia asi en el seguimiento (8

semanas y 6 meses después del alta).

41



Un estudio prospectivo de 1995 a 2011 en Barcelona mostré que la
hipoalbuminemia aumento significativamente la capacidad de prediccion de las
puntuaciones de CURB-65/PSI en pacientes con NAC. En 2015, Lee et al.
determinaron que albumina <33 g/L era un factor de riesgo de mortalidad a 30 dias de
pacientes con NAC, especialmente cuando se combinaba con PSI. Ademas, un
estudio retrospectivo sobre 797 pacientes con NAC en 2016 sugirié que el nivel de
albumina era un factor de riesgo de mortalidad a 30 dias de los pacientes con NAC; la

correlacion fue auin mas fuerte cuando se combin6é con CURB-65 o PSI'.

Estos mecanismos que subyacen a la causa de la hipoalbuminemia en
pacientes hospitalizados son diversos y dificil de predecir. El estrés, ya sea quirurgico
o debido a un traumatismo, infeccion o radiacion, se ha asociado con
hipoalbuminemia. Se ha demostrado que las citocinas tienen un efecto negativo sobre

la expresion de albumina en el higado'’.

Debemos considerar que el valor inicial de albumina sérica también puede ser
el resultado de desnutriciéon33, enfermedad subyacente o aumento generalizado de la
permeabilidad vascular. Sin embargo, un estudio al respecto no encontrd correlacion
entre los niveles de albumina sérica y el estado nutricional de los pacientes con NAC,
por lo que no apoyé el uso de suplementos nutricionales para mejorar los niveles de

albumina sérica y alterar los resultados clinicos.

Otro punto a evaluar es la tasa de mortalidad reportada en el presente, que
informé hasta el doble de mortalidad de pacientes con NAC descrita por Ferrer et al,
quienes informaron tasa de mortalidad general a los 30 dias fue de 145 (22%). En su
estado, las tasas de mortalidad de los pacientes con NAC en UCI oscilaron entre el 13
y el 28%, segun las diferentes series y si se informé de mortalidad en UCI o
hospitalaria. Aunque la VM se asoci6 significativamente con una mayor mortalidad en

la UCI en pacientes con NAC20,
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Los puntos fuertes de este estudio son el gran numero de pacientes
hospitalizados incluidos y el seguimiento de los pacientes y los datos clinicos bien
definidos y generalizados. Ademas, es el primer estudio que ha investigado de forma
exhaustiva la asociacidén entre los niveles de albumina sérica y la necesidad de VM y
la mortalidad en la NAC. De manera similar, evaluamos otros parametros de resultado

clinicamente relevantes en pacientes que ingresa al servicio de urgencias con NAC.

El grupo de investigadores se muestra satisfecho con los resultados
observados en el presente sin embargo, debemos enunciar algunas de las limitaciones
identificadas en el presente. En primer lugar, no se consideraron los aspectos
relacionados con el movimiento del paciente entre servicios, toda vez que algunos de
los pacientes que iniciaron protocolo de estudio de acuerdo con los criterios existentes
en el servicio de urgencias pudieron concluir este en el servicio destinatario para su
hospitalizacién (UCI o piso de medicina interna) por lo que pudiese existir una sesgo

de seleccidn con protocolos concluidos.

En segundo lugar, la magnitud de la contingencia de salud actual por SARS-
CoV-2, dej6 en claro que la capacidad para la seleccion de los pacientes fue limitada
y por lo tanto, la interpretacion de los resultados debe hacerse con precaucién toda

vez que no es posible la generalizacion de la informacion a otros centros no COVID.
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Capitulo 6. Conclusiones

En el presente identificamos una mayor frecuencia de pacientes con NAC con

un PSI I, IV y V del sexo femenino.

Las variables quimicas revelaron creatinina elevada y albumina baja en la

mayor parte de los pacientes.

La hipoalbuminemia es frecuente entre los pacientes con NAC con un PSI ll,
IV y V. Encontramos que 2 de cada 5 pacientes incluidos requirieron de VM o
fallecieron, la hipoalbuminemia se asocio significativamente con un mayor riesgo de

VM y mortalidad en pacientes con NAC.

La albumina sérica fue util como marcador objetivo y predictivo en adultos que

acuden al servicio de urgencias con NAC.
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un folio asignado.

En caso de coleccién de material bioldgico:
E| No autoriza que se tome la muestra.
I:I Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con esta investigacion podra dirigirse a:

Investigador responsable: Dra. Tania Gil Castafieda, Matricula: 99242176, Area de Adscripcién:
Coordinador de Educacién e Investigacion en Salud, Lugar de trabajo
Hospital General Regional 251, IMSS Metepec, Edo. Mex.; Teléfono
722 510 42 32; E-mail: drathanigc@gmail.com.

Colaboradores:
Dr. Eugenio Mora Vigil; Médico Residente de Urgencias Medicq
Quirdrgicas; Matricula: 97161679; Lugar de trabajo: Servicio de
urgencias; Adscripcion: Hospital General Regional 251 IMSS; Celular:
833 281 06 40; E-mail: mora6_23@hotmail.com.

En caso de dudas, aclaraciones o quejas sobre sus derechos como participante en un estudio de
investigacion, podra dirigirse a: Comisién Nacional de Etica en Investigacion de la Comisién Nacional
de Investigacion Cientifica del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de
Congresos, Colonia Doctores. México, D.F. CP 06720. celular: 833 281 06 40; E-mail:
mora6_23@hotmail.com.

Dr. Mora Vigil Eugenio

Nombre, firma y fecha del participante Nombre, firma y fecha de quien obtiene el
consentimiento

Testigo 1
Mi firma como testigo certifica que la participante firmé Testigo 2
este formato en mi presencia, de manera voluntaria Mi firma como testigo certifica que la

participante firmo este formato en mi
presencia, de manera voluntaria

Nombre, relacion y firma

Nombre, relacién y firma

Clave: 2810-009-013
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Anexo 3. Carta de confidencialidad y manejo de datos éticos

ORGANO DE OPERACION ADMINISTRATIVA DESCONCENTRADA REGIONAL

ESTADO DE MEXICO PONIENTE

GOBIERN = lefatura de Servicios de Prestaciones Médicas
M 3. O DE @ Coardinacién de Planeacién y Enlace Institucional
E x l C 0 IMSS Coordinacién Auxiliar Médica de Investigacién en Salud

Coordinacién Clinica de Educacién e Investigacién en Salud

CARTA COMPROMISO DE CONFIDENCIALIDAD Y MANEJO ETICO DE DATOS

Toluca; Estado de México _01__ de Julio del 2020

Por medio de la presente el C. Tania Gil Castafieda, investigador principal; Ana Rendon
de la Rosa, Héctor Fernando Gutiérrez Morales, investigadores asociados y José Eugenio
Mora Vigil tesista, nos comprometemos a obtener exclusivamente los datos necesarios
para esta investigacion contenidas en el expediente clinico de pacientes gque ingresaron
a urgencias con el diagnostico de Neumonia Adquirida en la Comunidad, en el periodo
de octubre 2019 a octubre 2020 como_ son: edad, sexo, antecedentes crénico
degenerativos, estudios paraclinicos y de gabinete exclusivos de esa hospitalizacién y
resguardar la confidencialidad de los mismos, los cuales seran utilizados, en el Protocolo
de Investigacion que lleva por Titulo “HIPOALBUMINEMIA COMQ FACTOR PRONOSTICO
DE MORTALIDAD EN PACIENTES CON NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD CON
{NDICE DE SEVERIDAD (PSI) Ill, IV Y V, QUE INGRESAN A URGENCIAS DEL HGR 251" y la
recoleccion de los datos en mencién se iniciara hasta contar con el dictamen de
APROBADO, por el comité correspondiente.

En caso de hacer uso indebido de la informacién, estoy consciente de que me haré
acreedor (a) a la sancién que corresponda.

B\ S
TanlaGlI&'Taﬁa

Nombre y firma del Investigador principal

-
____ Héctor Fernando Gutiérrez Morales Re 1a R
Nombre y firma del Investigador asociado Nombre y firma del Investigador asociado
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Anexo 4. Carta de no inconveniente.

ORGANO DE OPERACION

: RN <<, ADMINISTRATIVA DESCONCENTRADA

ey G]_VIOB‘IE s & zozq REGIONAL ESTADO DE MEXICO PONIENTE
hy ) LEONAVIGARIyGpITAL GENERAL REGIONAL 251 METEP!
- SRICD | s COORDINACION CLINICA DE EDUCACION

Metepec, Estado de México a 10 de Marzo del 2020

HOSPITAL GENERAL REGIONAL No. 251

Sistema de Registro Electrénico de la Coordinacién de Investigacion en Salud (SIRELCIS)

Asunto: Carta de No inconveniente para la realizacién de Protocolo de Investigacion

Por medio de la presente, me permito informar que No existe inconveniente alguno para gue se
realice el protocolo de investigacién que a continuacién se describe, una vez que haya sido
evaluado y aprobado por el comité Local de Investigacion en Salud y el comité de ética en
Investigacién que le correspondan.

Titulo de Ia Investigacién.
“HIPOALBUMINEMIA COMO FACTOR PRONOSTICO DE MORTALIDAD EN PACIENTES CON
NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD CON INDICE DE SEVERIDAD (PSI) IIl, IV Y V, QUE
INGRESAN A URGENCIAS DEL HGR 251"

Investigador Principal.
Dra. Tania Gil Castafieda Coordinador de Educacién e Investigacién en Salud del Hospital General

Regional 251

Investigador Asociado
Dra. Ana Concepcién Rendén de la Rosa Medico de Urgencias del Hospital General Regional 251
Dr. Héctor Gutiérrez Morales Medice de Unidad de Cuidados Intensivos Hospital General Regional

251
Investigacién Vinculada a Tesis. Si

Alumno (s):
Eugenio Mora Vigil Medico Residente de tercer afio de |a Especialidad de Urgencias Medico

Quirdrgicas

Sin mas por el momento, agradez encién y envio cordial Saludo

DRA. ALICIA Hmésesueuooz&’ CARMONA
ENC. DE DIRECCION HGR 251



Anexo 4. Instrumento de recoleccién de datos

Ficha de identificacion:

Folio (iniciales):__

1.-Edad. anos
2.-Sexo. (1) Masculino.
3. Albumina gr/l
sérica
4. (1) Si.
Hipoalbuminemia
5.- PSI Anos de edad
Sexo femenino 10

Residencia de ancianos 1

0

Enfermedad neoplasica 30
Enfermedad del higado 20

Insuficiencia cardiaca congestiva 10

Enfermedad cerebrovascular
Enfermedad renal 10

Estado mental alterado 20

Frecuencia respiratoria >30/min
Presién arterial sistolica <90 mmHg

Temperatura <35 °C o >40 °C

Taquicardia> 125/min 1
BUN>11 mmol/L/30 mg/dL 20
Sodio <130 mmol/L 20

Glucosa >250 mg/dL 1
Hematocrito <30% 10
Derrame pleural 10

PH arterial <7.35 30
PaO? <60 mmHg 10
Sa0? <90% 10

6.- Puntuacién de PSI.
7.- Grado de severidad
Ventilacién mecéanica 1.
Mortalidad 1.

Nombre de quien recaba la informacion:

0

0

Si
Si

(2) Femenino.

(2) No

20

2 No
2 No
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