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RESUMEN

OBJETIVO: El proposito de este estudio fue investigar la relacion entre la diabetes
mellitus tipo 2 y la apendicitis aguda complicada en pacientes atendidos en el

Hospital Regional Docente de Truijillo.

MATERIAL Y METODOS: En este estudio observacional de casos y controles se
realizd un analisis retrospectivo de los datos de 345 pacientes con apendicitis
aguda almacenados en el archivo del HRDT. La variable independiente fue el
diagnéstico de DM2 previa a la hospitalizacion y la dependiente fue apendicitis
aguda complicada. Se analiz6 el odds ratio (OR) y su correspondiente intervalo de
confianza del 95% (IC).

RESULTADOS: La frecuencia de pacientes con diagnéstico previo de diabetes
mellitus tipo 2 fue mayor en el grupo de pacientes con apendicitis aguda
complicada, con 9,3%; comparado a los que presentaron apendicitis aguda no
complicada y diabetes mellitus tipo 2, cuya frecuencia fue 1,3%. La prueba de chi
cuadrado revelo diferencia significativa: p<0.001, IC 95% (2,18 — 29,21), y un OR
de 7,98. En el analisis multivariado se encontré6 ademas significancia estadistica
entre apendicitis aguda complicada y el sexo masculino (p=0.009 OR), puntaje de
Alvarado >4 (p=043), glucemia >126 (p=003), la presencia de apendicolito
intraluminal (p=001) y duracién de sintomas >48 horas (p=001).

CONCLUSION: La diabetes mellitus tipo 2 es factor de riesgo para apendicitis
aguda complicada en pacientes atendidos en el Hospital Regional Docente de
Truijillo.

PALABRAS CLAVE: Apendicitis. Diabetes Mellitus Tipo 2. Factor de riesgo.



ABSTRACT

OBJECTIVE: The aim of this study was to investigate the relationship between type
2 diabetes mellitus and complicated acute appendicitis in patients treated at the

Trujillo Regional Teaching Hospital.

METHODS: In this observational case-control study, a retrospective analysis was
performed on data from 345 patients stored in the HRDT archive. The independent
variable was the diagnosis of DM2 prior to hospitalization. The odds ratio (OR) and
its corresponding 95% confidence interval (Cl) were analyzed.

RESULTS: The percentage of patients with a previous diagnosis of type 2 diabetes
mellitus and complicated acute appendicitis was 9.3%; those who presented acute
uncomplicated appendicitis and type 2 diabetes mellitus: 1.3%. The chi square test
revealed a significant difference: p<0.001, 95% CI (2.18 — 29.21) and an OR of
7,98. Statistical significance was also found with the male sex (p=0.009), Alvarado
score >4 (p=043). , blood glucose >126 (p=003), the presence of intraluminal

appendicolith (p=001) and duration of symptoms >48 hours (p=001).

CONCLUSIONS: An association was found between a previous diagnosis of type

2 diabetes mellitus and appendix perforation and its complications.

KEY WORDS: Perforated appendicitis. Type 2 diabetes mellitus. Risk factor.



INTRODUCCION

El proceso inflamatorio agudo de la apendicitis esta determinado por la
obstruccion de la luz del apéndice cecal, generando la activacion de la cascada
inflamatoria, pudiendo evolucionar hasta su perforacion (1). Dentro de las
etiologias del abdomen agudo quirdrgico, la apendicitis es una de las méas
frecuentes, significando una alta demanda de consultas dentro del area de
emergencias (2). Se estima que la apendicitis se presenta en 2.28/1,000
habitantes en el mundo al afio (3). En los extremos de la vida se observa mayor
riesgo de perforacion apendicular, por ende, la mortalidad en ancianos es

mayor (4).

En nuestro pais se ha observado que tanto la apendicitis aguda como la
diabetes mellitus tipo 2 son enfermedades frecuentes. En el afio 2018 en el
Peru se present6 una tasa de incidencia de apendicitis de 9.6/10.000 habitantes
(5). En La Libertad, la tasa de incidencia para el 2013 fue de 8.9/10 000 (6).
Asimismo, la diabetes mellitus tipo 2 se ha incrementado a través del tiempo en
forma exponencial: en el afio 2017, 451 millones de adultos padecian de
diabetes mellitus (7), se estima que para el 2045 la incidencia de la diabetes
mellitus tipo 2 incrementara a un 12.2 % (8). En Perd, se reporta una incidencia
acumulada desde el 2007 hasta el 2019 de 10 a 19,5 casos por 1000 personas-
ano (9). Para el 2021 en mayores de 15 afios esta tasa fue de 4.9%, siendo el
grupo mas perjudicado el de las mujeres con un 5.4%, mientras que los
hombres solo 4.5% (10).

La discriminacién entre apendicitis aguda complicada y no complicada ha
cobrado importancia en los ultimos afios, dada la creciente evidencia del
beneficio del manejo conservador en las apendicitis que se consideran no
complicadas (11). La apendicitis no complicada se define como un apéndice
edematoso inflamado sin signos de necrosis o perforacién; por el contrario,
cuando el apéndice presenta necrosis, sea focal o transmural, pasa a
considerarse complicada (4,12). La apendicitis aguda complicada tiene una
presentacion tardia con factores de riesgo predecibles entre los que se
encuentran edad >50 afios, diagndstico retardado/duracion de sintomas >48h,
PCR > 100 mg/dl y la presencia de un apendicolito intraluminal. Otro factor

asociado es puntaje de Alvarado elevado (= 5) (13,14).



Se sabe gue la diabetes tipo 2 es una patologia que induce dafio microvascular.
Dado que la necrosis y subsecuente perforacion apendicular son consecuencia
de una disminucién del riego sanguineo en la pared del apéndice, puede haber
un compromiso microvascular intestinal inducido por la diabetes y por tanto,

estos pacientes presentar un mayor riesgo de apendicitis perforada (15).

La asociacion entre la apendicitis aguda y comorbilidades aumenta el riesgo de
complicaciones si no se tiene un tratamiento quirtrgico temprano y adecuado
(16). Ademas, en pacientes ancianos, la perforaciébn apendicular es una
complicacion frecuente debido a las muchas comorbilidades que estos

pacientes presentan, entre ellos la hipertension y la diabetes mellitus tipo 2 (17).

Panahi A., et al (USA 2023); realizaron un analisis nacional con pacientes
menores de 65 afios operados entre 2012 y 2014, valorando la diabetes como
un factor de riesgo para apendicitis perforada. Comprobaron que los pacientes
diabéticos presentaron mayor tendencia a presentar apendicitis perforada (OR
95% IC 1.029-1.160, p = 0.0036), estancia hospitalaria mas prolongada (p <
0.0001) requerir abordaje quirdrgico abierto (p=0.0018) y complicaciones

cardiovasculares postoperatorias (p = 0.0016) (18).

Ponce de Ledn-Ballesteros G, et al (México 2018); desarrollo un estudio de
casos y controles retrospectivo en 128 apendicectomizados, entre los cuales se
incluye un grupo de 47 (36.7%) pacientes diabéticos y 15 con diagndstico de
VIH. Se busc6é demostrar que la inmunosupresiéon mediada por estas dos
patologias afecta la evolucién y el curso clinico de la apendicitis aguda,
observando que la presentacion de complicaciones fue mayor en pacientes con
diabetes mellitus: 50% (p = 0.004), ademas de presentar mayor tiempo de
evolucién que los otros grupos (p < 0.001). Junto al grupo con diagnéstico de
VIH/SIDA presentdé mayor estancia hospitalaria (p < 0.001) (19).

Bach L, et al (USA 2016); realizaron un analisis multivariado con 339 pacientes
para analizar predictores de complicaciones e incidencia de apendicitis aguda
en pacientes diabéticos. Observaron que los pacientes diabéticos presentaron
menor conteo de gldbulos blancos (p = 0.02) y mayor tendencia a la perforacién
(38,5% vs 18.5%) (p=0.008). Ademas de mayor estancia hospitalaria (p <
0.001) (20).



Wei PL, et al (Taiwan 2015); hicieron un estudio retrospectivo de base
poblacional con 4806 pacientes diagnosticados con apendicitis aguda, con el
objetivo de investigar la historia natural de la enfermedad quirargica en
pacientes diabéticos, encontrando que la diabetes mellitus tipo 2 aumenta el
riesgo en la evolucién de la perforacion apendicular (p < 0.001, OR 1.35, 95%
IC =1.11 - 1.65) (15).

Tsai SH, et al (Taiwan 2008); realizaron un estudio retrospectivo en 1184
pacientes entre diabéticos y no diabéticos, con el objeto de mostrar que los
diabéticos tienen mayor riesgo de presentar apendicitis aguda complicada;
concluyendo que pacientes con diabetes mellitus tienen un mayor riesgo de
desarrollar apendicitis aguda complicada (p <0.001) (IC 2.03 — 6.29), asociado
a mayor tiempo entre el inicio de sintomas y el diagndstico (p < 0.001), mayor
tiempo de estancia hospitalaria (p < 0.001) y la presencia de nefropatia
diabética (p = 0.021) (21).

Es cierto que existen estudios que analizan la relacion entre la diabetes mellitus
tipo 2 y la apendicitis aguda complicada, no obstante, son escasas las
investigaciones en nuestro pais. Al tener ambas enfermedades alta incidencia
en nuestro medio, cobra gran importancia el estudiar si la diabetes mellitus esta
asociada a apendicitis aguda complicada como factor de riesgo; de esta manera
se realizard un gran aporte a la comunidad médica analizando el impacto en la
poblacién diabética. Dada la escasez de trabajos que demuestren una
asociacion positiva 0 negativa de estas patologias tanto a nivel nacional como
regional, es de gran relevancia poner en marcha este tipo de investigaciones
en nuestro medio para de tal forma mejorar la calidad de vida de los pacientes,
ademas de evitar consecuencias irreversibles.

En caso de que la asociacion resultara ser positiva, se puede considerar a la
diabetes como factor de riesgo para apendicitis complicada.

Enunciado del problema
¢Es la diabetes mellitus tipo 2 un factor de riesgo para apendicitis aguda

complicada en pacientes atendidos en el Hospital Regional Docente de Trujillo
en el periodo 2017 — 20197
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OBJETIVOS

Objetivo general:
e Determinar si la diabetes mellitus tipo 2 es un factor de riesgo para

apendicitis aguda complicada en pacientes adultos atendidos en el
Hospital Regional Docente de Truijillo.
Objetivos especificos:
e Calcular la frecuencia de diabetes mellitus tipo 2 en pacientes adultos
atendidos con apendicitis aguda complicada en el Hospital Regional

Docente de Trujillo.

e Calcular la frecuencia de diabetes mellitus tipo 2 en pacientes adultos
atendidos con apendicitis aguda no complicada en el Hospital

Regional Docente de Trujillo.

e Comparar la frecuencia de diabetes mellitus tipo 2 en pacientes
adultos atendidos con apendicitis aguda complicada y no complicada

en el Hospital Regional Docente de Truijillo.
e Analizar las variables intervinientes en los pacientes con apendicitis
aguda complicada y diabetes mellitus tipo 2.
HIPOTESIS

Ha: La diabetes mellitus tipo 2 es un factor de riesgo para apendicitis aguda
complicada en pacientes adultos atendidos en el Hospital Regional Docente de

Truijillo.

Ho: La diabetes mellitus tipo 2 no es factor de riesgo para apendicitis aguda
complicada en pacientes adultos atendidos en el Hospital Regional Docente de

Truijillo.

11



MATERIAL Y METODO

Disefio de estudio: Casos y controles

Con Diabetes Mellitus
tipo 2 CASOS:
Pacientes con apendicitis

Sin Diabetes Mellitus aguda complicada

tipo 2
POBLACION

Con Diabetes Mellitus

tipo 2 CONTROLES:

Pacientes con apendicitis

Sin Diabetes Mellitus aguda no complicada

tipo 2

TIFMPO

DIRECCION DE LA INVESTIGACION

Poblacién, muestray muestreo
Poblacién de estudio

Pacientes que han sido ingresados en el Hospital Regional Docente de
Truijillo: servicio de cirugia general, a lo largo del periodo 2017 - 2019 que

cumplan con los criterios de seleccién.

Criterios de inclusion: casos

e Pacientes con diagndéstico anatomopatologico de apendicitis aguda
gangrenada o perforada.

e Pacientes con plastrén apendicular.

e Pacientes con absceso periapendicular.

e Pacientes con peritonitis localizada o generalizada.

e Pacientes que hayan cumplido la mayoria de edad (>18 afios).

e Pacientes de ambos sexos.

e Historias clinicas con los datos imprescindibles para determinar las

variables intervinientes.

Criterios de inclusiéon: controles

12



Pacientes con diagnostico anatomopatologico de apendicitis aguda no

complicada (apendicitis edematosa/supurativa)

Pacientes que hayan cumplido la mayoria de edad (>18 afios).

Pacientes de ambos sexos.
Pacientes sin alteracion de sensorio.

Pacientes con datos completos en la historia clinica.

Criterios de exclusién: casos y controles

Historias clinicas incompletas.

Pacientes con enfermedad neoplasica activa.
Pacientes con VIH.

Paciente con enfermedad autoinmune.

Pacientes bajo inmunosupresion farmacoldgica.
Pacientes operados en otros hospitales y transferidos.

Gestantes con diagndstico de apendicitis aguda.

Pacientes que en la Ultima semana hayan estado expuestos a farmacos

que alteren el recuento leucocitario.

Tamafo de la muestra:
Formula (RJ, 1987):

i _ Pi+oP;

P

Zl—[?

(21 [T+ OPA-) + 215 BRI P+ (1 Fy) |

o(Py P, )’

ny =

Donde:
¢ es el niumero de controles por caso,
P1es la proporcion de casos expuestos: 17,100%

P2 es la proporcion de controles expuestos: 7,100%

o es el promedio ponderado

z1-q/2= 1.96= Coeficiente de confiabilidad del 95 %

80 %

= 0,8416 = Coeficiente asociado a una potencia de la prueba del

; ny =0ny
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CALCULO (22): Uso de Epidat 4.2
El tamano muestral fue calculado en base a los datos obtenidos del estudio

“Diabetes is associated with perforated apendicitis: Evidence from a population-

based study” (15).

Datos:

Resultados:

Proporcidn de casos expuestos: 17,100%

Proporcidn de controles expuestos:  7,100%

Ddds ratio a detectar: 2,699

Murmero de controles por caso: 2

Mivel de confianza: 95,0%

Potencia (%) Tamario de la muestra™®

Casos| Controles Total

80,0 118 236 354

La muestra consiste en un total 354 pacientes: 118 pacientes con apendicitis aguda

complicada y 236 sin apendicitis aguda complicada, teniendo en cuenta el nivel de

confianza del 95%.

Muestreo: El tipo de muestreo a realizar es probabilistico: aleatorio simple.

Variables

EXPOSCION | VARMBLE | mEDDA | REGISTRO

Diabetes mellitus

tipo 2 Cualitativa Nominal Si/No

(Independiente)

RESPUESTA | VARABLE | MEDIDA |  REGISTRO
Si: Apendicitis
gangrenosa/perforada

Apendicitis aguda plastron apendicular

complicada Cualitativa Nominal labsceso periapendicular /

(Dependiente) Peritonitis
No: Apendicitis
edematosa / supurativa
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VARIABLES INTERVINIENTES

Edad Cuantitativa Discreta Afos: 18, 19, 20...
Sexo Cualitativa Nominal Femenino / Masculino
<37°C
Temperatura Cuantitativa Continua |37.1°-38°C
corporal
>38°C
Bajo: <4
Puntaje Alvar ntitati Discr
untaje Alvarado Cuantitativa iscreta Elevado: > 5
Paracecal ( )
Pélvica ( )
Posicion apendicular Cualitativa Nominal | Preileal ()
Retrocecal ( )
Retroileal ()
Tiempo de duracion Cuantitativa Discreta Corto: < 48h
de sintomas Prolongado: 248 h
Valor en GB/mm3:
Recuent_o de Cuantitativa Discreta 10.000/mm3, 12.000/mm?3,
leucocitos
etc
<100 mg/dl
Glucemia Cuantitativa Discreta 100-125 mg/dl
=126 mg/dl
o _ o _ Valor en mg/dl: 0.7 mg/dl,
Creatinina sérica Cuantitativa Continua 0.9 mg/dl, 1.3 mg/dl...
Presencia de
apendicolito Cualitativa Nominal | Si/No
intraluminal

Definicion operacional de variables:

Diabetes mellitus tipo 2 (Variable independiente)
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Enfermedad caracterizada por la progresiva pérdida sin causas autoinmunes
de secrecion adecuada de insulina, con frecuencia coexistente con resistencia
a la insulina y sindrome metabdlico. En este estudio se tomara en cuenta el
diagnéstico en historia clinica mediante: glicemia basal: > 126 mg/dl, o glicemia
alas 2 h tras el test de tolerancia oral a la glucosa = 200 mg/dl, o HbAlc = 6,5%
(23).

Apendicitis aguda complicada (Variable dependiente)

Inflamacion del apéndice en la que se evidencia necrosis focal o transmural, lo
que lleva a la ruptura de la pared apendicular, con la subsecuente formacién
de un absceso o flemén (4,12). Se tomar4d en cuenta el reporte
anatomopatoldgico: Apendicitis edematosa, supurativa, gangrenosa o0
perforada; o diagndstico en historia clinica de plastrén apendicular, absceso

periapendicular o peritonitis.

Edad

Afos de vida del paciente desde el nacimiento, obtenido de su historia clinica.
Sexo

Caracteristicas bioldgicas vy fisiologicas que distingue a los machos de las
hembras, registrado en la historia clinica.

Temperatura corporal

Magnitud de calor del cuerpo indicado tras la mediciébn con termémetro al
ingreso en emergencia, registrado en la historia en grados Celsius.

Puntaje de Alvarado

Valor obtenido tras la valoracion con la escala de valoracién diagnéstica de
Alvarado, la cual toma en cuenta: migracion del dolor a fosa iliaca derecha (1
p.), anorexia (1 p.), nauseas/vomitos (1p.), dolor en fosa iliaca derecha (2p.),
signo de Blumberg (1p.), fiebre (1p.), leucocitosis (2p.), desviacion a la
izquierda de neutrdfilos (1p.) (24). Pudiendo obtener un maximo de 10 puntos,
en este estudio se calificara como Puntaje de Alvarado bajo cuando el paciente
obtenga un valor menor a 4 y alto cuando el valor sea =5 (13).

Posicion apendicular

Posicion que ocupa la punta del apéndice cecal respecto al ciego (25). Se

describen las posiciones retrocecal, pélvica, paracecal, preileal, entre otras

16



(26). En este estudio tomaremos en cuenta la posicion descrita en el reporte
operatorio o informe de estudio de imagen.

Tiempo de duracién de sintomas

Periodo de tiempo cumplido desde el inicio de los sintomas hasta el ingreso a
sala de operaciones, tomado del tiempo reportado en la historia clinica del
paciente. Se registrard como tiempo corto cuando hayan pasado menos de 48
hrs y prolongado con 48 horas a mas (13).

Recuento de leucocitos

Prueba en la que se contabiliza el nimero de glébulos blancos (GB) por mm3
en la sangre (27). Se tomara en cuenta el valor al ingreso reportado en la
historia clinica.

Glucemia

Concentracion de glucosa libre en sangre, medida en mg/dl. Se registrard como
valor normal en <100 mg/dl, prediabetes: 100-125 mg/dl y glucosa alta cuando
sea 2126 mg/dl (23).

Creatinina sérica

Producto liberado a la circulacion tras el metabolismo de la creatina,
posteriormente es filtrada por el glomérulo renal. Su concentracion sérica es
inversamente proporcional a la tasa de filtracion glomerular, por lo que se utiliza
para evaluar la funcién renal (28). Se tomara en cuenta el valor preoperatorio
reportado en la historia clinica.

Presencia de apendicolito intraluminal

El apendicolito es definido como una coleccion de heces sélidas con depdsitos
minerales hallado en el apéndice (29). Para este estudio se tomaran en cuenta
los datos del reporte operatorio.

Procedimientos y Técnicas

Primero se presento el proyecto de tesis a la comision de revision de proyectos
de la Universidad Privada Antenor Orrego. El proyecto fue evaluado y
posteriormente aprobado. Luego se present6 al comité de Bioética de la
universidad para ser evaluado y aprobacion. Ya obtenido el consentimiento de
ambas entidades se presentd el proyecto de investigacion en la oficina de
docencia del Hospital Regional Docente de Trujillo para solicitar el permiso para

la revision de historias clinicas del servicio de cirugia general.
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Una vez autorizado el proyecto por la direcciéon del hospital, se procedié a
ejecutar el estudio. Primero, en la oficina de Estadistica se solicitd la base de
datos todos los pacientes que fueron registrados con el diagnéstico CIE-10 de
apendicitis aguda/otras apendicitis agudas y las no especificadas en el periodo
2017-20109.

Posteriormente, se realiz6 la selecciéon de los sujetos de estudio: se formd6 una
lista de numeros de historias con los pacientes mayores de 18 afios que no
tenian otros diagnosticos. De este listado se seleccionaron 650 historias
utilizando el muestreo aleatorio simple. Se solicité en la oficina de Archivo las
historias clinicas de los pacientes seleccionados. De las historias revisadas se
descartaron las que cumplian con los criterios de exclusion. Los datos
requeridos para este estudio se tomaron de la historia clinica, se reviso el
reporte anatomopatoldgico archivado en la misma y se revisé en el sistema
informético del hospital los resultados de los exdmenes de laboratorio del
momento en que los pacientes fueron admitidos por emergencia. Todos estos
datos fueron registrados en la ficha de llenado (ANEXO 1), hasta completar
informacion de 118 pacientes con el diagnédstico de apendicitis aguda
complicada y 236 pacientes con apendicitis aguda no complicada.

Plan de andlisis de datos

Se uso la aplicacién estadistica IBM SPSS 27 para procesar y analizar los datos
obtenidos.

Estadistica descriptiva

Los resultados se reportaron en tablas cruzadas con frecuencias y porcentajes,
y graficos de barras comparativos cuando se trate de variables cualitativas; en
el caso de variables cuantitativas los resultados se presentaron con medias y

desviaciones estandar y/o medianas con rango intercuartilicos (RIC).
Estadistica analitica

Para evaluar los resultados se uso el analisis bivariado y multivariado con la

medida de riesgo el odds ratio con su respectivo intervalo de confianza del 95%
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y la prueba Chi Cuadrado para determinar la asociacién. Las pruebas se
consideraron significativas cuando el valor p fue menor o igual a 0,05 (p=<0,05).

Aspectos éticos
En este estudio para Unicamente se utilizaron los datos de las historias clinicas,

por lo que no se requiri6 de consentimiento informado. La investigacion fue
desarrollada bajo los principios éticos presentes en la declaracion de Helsinki,
con énfasis en los apartados 5, 7-12, 22, 23 y 24 (30), y el Codigo de Etica y
Deontologia del Colegio Médico del Perd, en su capitulo 6, que aborda lo
referente a los trabajos de investigacion, resaltando la aprobacién de un Comité
de ética, el respeto a la normativa nacional e internacional y la abolicion del
plagio y la falsificacion de datos (31).

En lo referente a la disponibilidad de los datos requeridos en este estudio, nos

guiamos de la Ley general de salud, Titulo Cuarto: articulos 117 y 120 (32).

RESULTADOS

Para este estudio se revisaron 674 historias clinicas, de las cuales se desecharon
320 por cumplir con los criterios de exclusién. Se analizaron los datos de 354
pacientes mayores de 18 afios ingresados con el diagndstico de apendicitis aguda
en el servicio de cirugia del Hospital Regional Docente de Trujillo. Hubo 155
hombres y 195 mujeres. Del total, 14 presentaron diagndéstico de diabetes mellitus

tipo 2.

Del total de pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), un 9,3% presentd
apendicitis aguda complicada (AAC); comparado al 1,3% con DM2 que presento
apendicitis aguda no complicada. Los resultados evidencian una razén 7,98 veces
mayor en pacientes con apendicitis aguda complicada con diagndéstico de DM2 (IC
95% 2,18-29,21), comparado con los pacientes con apendicitis aguda complicada
sin dicha patologia. Esta asociacion es estadisticamente significativa, lo que
permite establecer que la DM2 estd asociada a apendicitis aguda complicada
(Tabla 1, Fig. 1).

En la tabla 2 se encuentra que en el grupo que presentd AAC, hay mayor

asociaciéon con el sexo masculino (p=0.013), un recuento de leucocitos mayor
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(p<0,001), puntaje de Alvarado mayor a 4 (p=0.002), la posicidon apendicular
(p=0.014) y el tiempo de duracién de los sintomas (p<0,001).

La posicién apendicular mas presentada en el grupo de AAC fue la retrocecal, con
un 32,2%; los pacientes con apendicitis simple presentaron esta posicion en solo
un 18,6%. La posicion preileal fue la mas frecuente en el grupo con apendicitis

simple.

La glucemia también fue una variable con significancia estadistica para presentar
AAC (p<0.001). Se encontré un valor mayor a 126 mg/dl en 29,7% de los pacientes

con AAC; versus solo un 9,7% en el grupo que no presentd AAC.

Ademas, la presencia de un apendicolito intraluminal se encuentra asociada a la
AAC (p<0.001), presentandose en un 22.9% de pacientes con AAC, comparado al

0.4% en el grupo de pacientes con AA simple.

Las variables que no estuvieron asociadas al desarrollo de apendicitis aguda
complicada fueron: la edad (p 0.415), el nivel de creatinina sérica (p 0.114) y la

temperatura (p 0.66).

En el analisis multivariado (tabla 3), se encuentra que la diabetes mellitus tipo 2 es
un factor de riesgo para AAC con un valor de p=0.043 e IC 95% (1.054-23.758).
De igual modo son significativos el sexo masculino (p=0.009 e IC 95% 1.209 —
3.718), puntaje de Alvarado >4 (p=0.043 e IC 95% 1.019-3.555), glucemia mayor
a 126 mg/dl (p=0.003 e IC 95% 1.547-9.032), la presencia de apendicolito
intraluminal (p=0.001 e IC 95% 4.922-313.277) y un tiempo de duracion de
sintomas mayor a 48 h (p=0.001 e IC 95% 1.445-4.284).

Tabla 1: Diabetes Mellitus tipo 2 como factor de riesgo para apendicitis aguda
complicada en pacientes adultos atendidos en el Hospital Regional Docente
de Trujillo periodo 2017-2019.

Apendicitis aguda complicada

Si No

Diabetes
mellitus tipo 2
Frecuencia % Frecuencia %

Si 11 9.3% 3 1.3%
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No

107

90.7%

233

98.7%

Total

118

100.0%

236

100.0%

X2 de Pearson = 13,424

p < 0,001

OR (IC 95%): 7,98 (2,18 - 29,21)

Tabla 2: Variables intervinientes como factores de riesgo para apendicitis

aguda complicada en pacientes adultos atendidos en el Hospital Regional

Docente de Trujillo.

Apendicitis aguda complicada

Variables intervinientes p
Si=118 No = 236
Edad (afios) 40 (25-53) 34 (25-49) 0.415
. 14810 (11490 - 13100 (9900 -
Recuento de leucocitos 18040) 15705) < 0,001
Creatinina sérica (mg/dl) 0,70 (0,60 -0,90) 0,70 (0,60 - 0,80) 0.114
Masculino 76 64.4% 119 50.4%
Sexo . 0.013
Femenino 42 35.6% 117 49.6%
Normal 96 81.4% 211 89.4%
Temperatura  copieiia 16 13.6% 21 8.9% 0.066
corporal
Fiebre 6 5.1% 4 1.7%
Puntaje de Elevado 90 76.3% 140 59.3% 0.002
Alvarado Bajo 28  23.7% 96 40.7%
<99 26 22.0% 83 35.2%
Glucemia
[0) 0,
(ma/dI) 100 a 125 57 48.3% 130 55.1% < 0,001
126 a + 35 29.7% 23 9.7%
Paracecal 6 5.1% 15 6.4%
Pélvica 18 15.3% 43 18.2%
Posicion Preileal 36 30.5% 106 44.9%
) 0.014
apendicular
Retrocecal 38 32.2% 44 18.6%
Retroileal 20 16.9% 28 11.9%
Si 27 22.9% 1 0.4% < 0,001
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Apendicolito

/ . No 91 77.1% 235 99.6%
intraluminal

Tiempo de Prolongado 68 57.6% 75 31.8%

duraciéon de < 0,001
sintomas Corto 50 42.4% 161 68.2%

Mediana (P25 P75), U de Mann-Whitney, p < 0,05 significativo
n, %, X2 de Pearson, p < 0,05 OR (IC 95%)

Tabla 3: Andlisis multivariado entre variables estadisticamente significativas

95% C.I. para

Error EXP(B)
Variables B estand Wald gl p Eép( : :
ar ) Inferi  Superi
or or

Diabetes Mellitus tipo2 1.610 0.795 4.107 1 0.043 5.005 1.054 23.758
Recuento de leucocitos 0.000 0.000 3.745 1 0.053 1.000 1.000 1.000

Sexo masculino 0.751 0.287 6.874 1 0.009 2.120 1.209 3.718

Puntaje de Alvarado

0.644 0319 4.082 1 0.043 1904 1.019 3.555
elevado

Glucemia (mg/dl) 8.651 2 0.013

Glucemia 100 a 125 0422 0325 1688 1 0.194 1.525 0.807 2.882

Glucemia 126 a + 1.318 0.450 8.576 1 0.003 3.737 1.547 9.032
Posicion apendicular 3.263 4 0.515

Paracecal -0.537 0.694 0599 1 0.439 0.585 0.150 2.277
Pélvica -0.307 0.496 0.382 1 0.537 0.736 0.278 1.946
Preileal 0.421 0518 1 0472 0.739 0.324 1.685
Retrocecal 0.450 0.283 1 0.594 1.270 0.526 3.067
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Presencia de

apendicolito 3.670 1.060 12600 1 0.001 39%26 4.922 3137'27
intraluminal
Tiempo de duracionde 415 go77 1081 1 61 2488 1445 4.284
sintomas prolongado 2
Constante -3.375 0.650 26%94 1 0.000 0.034

DISCUSION

Este estudio observacional de casos y controles tuvo como objetivo analizar la
relacion entre la presencia de Diabetes mellitus tipo 2 y el desarrollo de apendicitis
aguda complicada en pacientes mayores de 18 afos ingresados al servicio de
cirugia general del Hospital Regional Docente de Trujillo. Tanto la apendicitis
aguda como la diabetes mellitus tipo 2 son patologias con gran incidencia en
nuestro pais. Sin embargo, los pacientes diabéticos con apendicitis aguda no han
sido previamente estudiados. Identificar los factores de riesgo para la perforacion
del apéndice puede ser util para ayudar a prevenir complicaciones.

Se demostro que la Diabetes Mellitus tipo 2 es un factor de riesgo para apendicitis
aguda complicada. Se encontré que los pacientes con AAC presentaron un
porcentaje significativamente mayor de DM2, comparado al grupo con apendicitis
aguda no complicada (9,3% versus 1,3%). La razén entre presencia de DM2 versus
ausencia de DM2 es 7,98 veces mayor en los pacientes con apendicitis aguda

complicada en comparacién a los pacientes sin esta patologia.

Estos hallazgos coinciden con los resultados encontrados por Tsai SH, et al (21),
donde en su estudio retrospectivo con 1184 pacientes mostraron que los pacientes
diabéticos tienen mayor riesgo de desarrollar AAC (p <0.001) (IC 2.03 — 6.29),
independientemente de la edad. De igual forma, Ponce de Ledn-Ballesteros G, et
al (19), en su estudio de casos y controles, encontraron que los pacientes con DM2
y apendicitis aguda presentan mayor tiempo de evolucion (p<0.001), retraso en el
diagndstico y, consecuentemente, mayor presencia de complicaciones (p = 0.004).
Panahi A., et al (18) observo que los pacientes con DM2 presentaron mayor

tendencia a la perforacion apendicular (p = 0.0036). Bach L, et al (20) en su estudio
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retrospectivo con 339 pacientes encontré mayor porcentaje de AAC en el grupo de
diabéticos (38,5% vs 18.5%) (p=0.008).

De igual forma, en este estudio, se encontré asociacion de apendicitis aguda
complicada con glucemia mayor a 126 mg/dl (29.7% en por pacientes con AAC
versus 9.7% en el grupo con apendicitis no complicada), lo que podria indicar un
antecedente de diabetes mellitus no reportada o no diagnosticada. Tsai S., et al
(21) también hall6 un nivel de glucemia mas elevado en este grupo (191+79 vs.

187+84), sin significancia estadistica (p = 0.170).

La asociacion entre la presencia de diabetes mellitus tipo 2 y el desarrollo de
apendicitis aguda complicada puede ser explicado por el dafio vascular y la
neuropatia consecuencia de los niveles mantenidos de glucemia elevada que se
observa en la diabetes. La perforacion del apéndice es consecuencia de una
disminucién del riego sanguineo a la pared apendicular, por consiguiente, la
presencia de dafio macrovascular (arteriosclerosis) puede aumentar el riesgo de

perforacion temprana en el contexto de inflamacion apendicular.

El dafio microvascular ocasionado por la diabetes produce neuropatia, que puede
ser sensorial y autonémica. Inicialmente, el dolor visceral es trasmitido por fibras
aferentes viscerales que trasmiten un dolor sordo, de dificil localizacion. Al estar
afectadas estas fibras nerviosas, puede presentarse un cuadro atipico de
apendicitis, lo que induce al paciente a subestimar sus propios sintomas y acudir
al hospital tras la perforacién del apéndice, cuando la inflamacion llega al peritoneo
y el dolor es trasmitido por los nervios soméaticos de la pared abdominal; por tanto,
el dolor ya es localizado y se presenta con mayor intensidad. De igual forma, una
presentacion atipica de la enfermedad dificulta al personal de salud el rapido
reconocimiento de la patologia. Ante la presencia de sintomas gastrointestinales
en un paciente diabético, la patologia inicialmente sospechada suele ser la
cetoacidosis diabética; ademéas de poder ser confundidos con molestias
gastrointestinales tipicas en pacientes diabéticos, como el retraso en el

vaciamiento gastrico y la alteracion en la motilidad intestinal (21).

El diagnostico tardio coincide con el tiempo prolongado de duracion de sintomas

(>48 h) factor con el que este estudio encontré asociacion significativa con
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apendicitis aguda complicada, hallazgo respaldado por los encontrados por
Pedziwiatr, et al (13) en un Cohorte multicéntrico en Polonia y Alemania, con 618
pacientes; encontraron asociacion con AAC y sintomas con duracién >48 h (OR
2.18). Tsai, et al (21) observé que la duracion del cuadro clinico fue
significativamente més largo en el grupo DM2/AAC que en el grupo DM2/AA no C
(14 - 9 vs 5.5- 2 dias).

A pesar de la baja sensibilidad y especificidad del puntaje de Alvarado como
Gnica herramienta para el diagndstico inicial de apendicitis aguda, se ha
demostrado asociacion entre el puntaje y el grado de severidad hallado en la
patologia. Al-Tarakji, et al (33), describieron relacion significativa entre el puntaje
de Alvarado y el hallazgo histopatoldgico. A mayor puntaje, mayor el grado
histopatolégico y mas severa la inflamacion; asimismo, el grupo con puntaje de
Alvarado mayor a 4 esté relacionado con hallazgos operatorios mas graves. En
este estudio se encontrd asociacién significativa entre un puntaje de Alvarado
mayor a 4 y el grupo de apendicitis aguda complicada, resultado coincidente con
el de Pedziwiatr, et al (13), que encontro un OR de 1.29 para un puntaje de
Alvarado >4 y su asociacion con apendicitis aguda complicada. De igual manera,
Ponce de Ledn-Ballesteros G, et al (19) también encontré un promedio de
puntaje de Alvarado mas alto en los pacientes con DM2 (7.87 versus 7.63 en el

grupo control), pero la variable no tuvo significancia (p=0.32).

En cuanto a otras complicaciones microvasculares de la diabetes, Tsali, et al (21)
sugiere asociacion entre nefropatia diabética y el desarrollo de AAC. Encontrd una
tasa de filtracibn glomerular mas baja en el grupo que desarroll6 apendicitis
complicada, lo que podia reflejar el antecedente de DM no reportada; sin embargo,
su estudio no llegé a mostrar asociacion significativa. En esta investigacion no hubo
variacion significativa entre los niveles de creatinina sérica del grupo con
apendicitis simple y apendicitis complicada, teniendo ambos grupos un promedio
de 0.70 g/dl.

Por otro lado, la diabetes mellitus desencadena un retraso en la activacion inmune
debido a alteraciones en la adherencia leucocitaria, quimiotaxis y fagocitosis; y
depresion en la funcion de polimorfonucleares (21). De igual manera, la presencia

de hiperglucemia est4 asociada al aumento de virulencia de ciertos agentes
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patégenos (20). Ambos factores explican la presentacion de cuadros mas graves
de infecciones comunes en diabéticos e incluso infecciones raras que se presentan
de manera casi exclusiva en esta poblacién. Como resultado, en estos pacientes,
hay una alteracion en el desarrollo de la respuesta inflamatoria, afectando el curso
natural de la enfermedad, motivo por el que se puede encontrar pacientes con
perforacion apendicular aun cuando el tiempo de duracion de sintomas es menor
a24h.

En el ensayo CODA (34), estudio mas grande realizado hasta la fecha con mas de
1 552 participantes, se encontré6 que las mujeres suelen necesitar tratamiento
quirargico a pesar de haber intentado inicialmente solo antibioticoterapia. De igual
manera, Pedziwiatr, et al también encontré asociacién de apendicitis complicada
con el sexo femenino (13). Sin embargo, en este estudio se encontrd asociacion
significativa con el sexo masculino. En los estudios de Wei, et al (15) y Tsai S., et
al (21) también hubo mayor porcentaje de varones en el grupo que hizo AAC, sin
embargo, esta variable no fue significativa (p=0.195 y p=0.144). AlUn existen
debates sobre los motivos bioldgicos o sociales que puedan estar involucrados en
la asociacién entre el sexo y el desarrollo de apendicitis complicada, e incluso el
ensayo CODA advierte no tomar en cuenta esta asociacion cuando se trate de

tomar decisiones clinicas (34).

La presencia de un apendicolito intraluminal es un factor de riesgo conocido para
la perforacion del apéndice, e incluso para una perforacibn mas temprana (35).
Coincidiendo con esto, en este estudio se encontré asociacion significativa entre
AAC y la presencia de apendicolito intraluminal. De igual forma, Flum, D. et al (14)
y el Writing Group for the CODA Collaborative (34) encontraron que los pacientes
que tuvieron un apendicolito intraluminal presentaron mayor riesgo de
complicaciones y de requerir apendicectomia comparado a los que no tenian un

apendicolito.
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CONCLUSIONES

. La diabetes mellitus tipo 2 es factor de riesgo para apendicitis aguda
complicada.

. La frecuencia de diabetes mellitus tipo 2 en pacientes adultos con
apendicitis aguda complicada fue de 9.3%

. La frecuencia de diabetes mellitus tipo 2 en pacientes adultos con
apendicitis aguda no complicada fue de 1.3%

. Los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 presentaron un porcentaje
significativamente mayor de apendicitis aguda complicada, comparado al
porcentaje presentado por el grupo sin diabetes.

. Las variables intervinientes con asociacion significativa fueron el sexo
masculino, puntaje de Alvarado >4, glucemia >126 mg/dl, la presencia de
un apendicolito intraluminal y tiempo de duraciéon mayor a 48 h. El recuento
de leucocitos, nivel de glucemia <125 mg/dl, la posicion apendicular, la
edad, la temperatura y el nivel de creatinina sérica fueron variables con las

que no se hallé asociacion significativa.
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RECOMENDACIONES

1. Es recomendable una evaluacion inmediata y completa ante todo paciente
diabético con dolor abdominal para poder realizar un diagndstico temprano
y evitar la evolucién a apendicitis complicada, debido a que en estos
pacientes se puede encontrar un cuadro clinico modificado por las

alteraciones inmunoldgicas, por medicamentos o bien neurovascular.

2. Es recomendable realizar la intervencion quirdrgica de manera oportuna y
no prolongar demasiado el tiempo en pacientes con diabetes mellitus tipo 2

y sospecha de apendicitis aguda.

3. Se sugiere que no retrasar el tratamiento quirdrgico en pacientes con
Alvarado >4, glucemia >126 mg/dl, la presencia de un apendicolito
intraluminal y tiempo de duraciéon mayor a 48 h, dada la mayor probabilidad

de tener apendicitis aguda complicada.
Limitaciones:

El principal inconveniente fueron los datos faltantes en las historias clinicas, al ser
éste un estudio retrospectivo, lo cual puede originar un sesgo de poblacion y/o de
registro. Ademas, existe la posibilidad de incurrir en sesgo de informacion al

registrar informacion de las variables errbneamente.
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ANEXO

“DIABETES MELLITUS COMO FACTOR DE RIESGO PARA APENDICITIS
AGUDA COMPLICADA EN PACIENTES ATENDIDOS EN EL HRDT EN EL
PERIODO 2017-2019”

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

N° de ficha:
NedeHC:
Edad: Sexo: Femenino ( ) Masculino ()
Talla: Peso:
Temperatura: Puntaje Alvarado:
Diagnostico de Diabetes Mellitus: Si() No ( )

Apendicitis aguda estadio:
Apendicitis gangrenosa ()
Apendicitis aguda perforada ()

Informe anatomopatoldgicos:

> Posicion Apendicular:

Pélvica ()
Retroileal ()
Retrocecal ()
Pericolica ()

> Presencia de apendicolito: Si() No()

> Tiempo entre inicio de sintomas y cirugia: <48h( ) =48h( )

> Recuento de leucocitos: GB/ul
> Creatinina sérica: mg/ di
> Glucemia basal: mg/dl
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