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RESUMEN

Introduccion: La mortalidad por neumonia adquirida en la comunidad (NAC) tiene
una alta incidencia y ocurre principalmente en pacientes hospitalizados. Es
frecuente que los pacientes hospitalizados presenten injuria renal aguda
intrahospitalaria (IRAI); tratando de establecer la relacion entre IRAI y mortalidad

por NAC realizamos esta investigacion.

Objetivo: Demostrar que la IRAI estd asociada a mortalidad en pacientes

hospitalizados por NAC en el Hospital Victor Lazarte Echegaray (HVLE).

Método: Realizamos un estudio de casos y controles en 104 historias clinicas de
pacientes hospitalizados por NAC entre los afios 2015 y 2018. La mitad de los
pacientes fallecieron dentro de los 30 dias de la hospitalizacién (casos) y la mitad
correspondieron a pacientes que salieron de alta vivos (controles). Todos los
pacientes tuvieron un valor basal de creatinina y otro dentro de los 7 dias de
hospitalizado para determinar si habia o no presentado IRAiI durante la
hospitalizacion. Se calculé el Odds Ratio (OR) para el analisis de asociacién y se

aplico regresion logistica para las variables intervinientes.

Resultados: El 48% de los pacientes fallecidos presentaron IRAI, y 19% en el grupo
control. La injuria renal aguda se asoci¢ a mortalidad en pacientes hospitalizados
por NAC con ORa: 3.54 (IC95%: 1.37-9.14), al igual que la edad mayor a 65 afios

con Ora: 2.88 (IC95%; 1.18-7.04)

Conclusion: La injuria renal aguda se asocia a mortalidad en pacientes

hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad.



Palabras clave: neumonia adquirida en la comunidad, injuria renal aguda

intrahospitalaria, mortalidad.

ABSTRACT

Introduction: Mortality from community-acquired pneumonia (CAP) occurs mostly
in people who are hospitalized, so different care is provided to avoid death. The
hospital acute kidney injury (iAKI) is a condition that often complicate hospitalized
patients. Objective: Demonstrate that iAKi is associated with mortality in patients
hospitalized for CAP at the Hospital Victor Lazarte Echegaray (HVLE). Method:
Case-control study in which 104 medical histories of patients admitted for CAP were
reviewed between 2015 and 2018, divided into two groups of the same number,
according to mortality 30 days after hospitalization in the area of internal medicine
or pneumology and in those who looked for a baseline creatinine value and another
within 7 days of hospitalization to determine whether or not they had presented iAKI
during hospitalization. The Odds Ratio (OR) was calculated for the association
analysis and logistic regression was applied for the intervening variables. Results:
48% of the deceased patients had presented iAKI, while the control group had only
19% iAKI, this association was maintained after performing the multivariate analysis,
showing that iAKI is independently associated with mortality from CAP (aOR: 3.54,
p=0.009). Conclusion: The iAKI that occurs during hospitalization is associated

with mortality in patients admitted for CAP.

Key words: community-acquired pneumonia, in-hospital acute kidney injury,

mortality
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I.  INTRODUCCION

1.1MARCO TEORICO

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) comprende la infeccion del
parénquima pulmonar con repercusiones sobre la funcion respiratoria y que
no esta asociada con la atencién hospitalaria (1). El diagndstico requiere que
la presentacion clinica se inicie después de por lo menos catorce dias
posteriores al alta hospitalaria (si estuvo hospitalizado) o que la enfermedad
se presente dentro de las 48 horas después de haber ingresado a

hospitalizacion (2).

La incidencia de NAC en Europa es 9.7% y se incrementa en personas que
tienen otras patologias previas (3). El 46% de los pacientes con NAC
requieren de hospitalizacion para ser tratados (4) y en ellos la mortalidad se
incrementa hasta un 13%, falleciendo mas del 2% en las primeras 72 horas

del ingreso (5,6).

La incidencia de NAC en Latinoamérica es alrededor de 7% aungue con una
tasa de mortalidad a los 14 dias de hospitalizacién de 12% (7). La incidencia
de NAC en el Perl es 8% y la mortalidad a los 30 dias de su ingreso
hospitalario es 8% (8). En general, la mortalidad por NAC con atencién
ambulatoria es menos del 1% y se incrementa al 15% cuando el paciente es

hospitalizado (9).

La alta tasa de mortalidad que presenta la NAC ocurre por la falla respiratoria,
sepsis o relacionada a las comorbilidades del paciente y hasta un 5% de

pacientes puede fallecer dentro de los 30 posteriores al alta hospitalaria (10).



Estas cifras han conducido a importantes cambios conceptuales en la
caracterizacion y el tratamiento de la NAC y por lo tanto la prediccion de la
muerte, sigue siendo uno de los pilares a la hora de decidir el manejo del
paciente (11). Es asi, que mientras algunos desean predecir el futuro del
paciente con NAC desde su ingreso, otros centran su objetivo en determinar
Su prondstico una vez que ha ingresado el paciente a hospitalizacion, y
cualguiera de ambas estrategias tendra un efecto positivo dentro de la

recuperacion del paciente (12).

Existen distintos factores asociados a mortalidad por NAC, y aunque tienden
a variar segun el pais de estudio, las definiciones y metodologia del mismo,
se puede concluir que el ingreso a una unidad de cuidados intensivos (UCI),
la falla respiratoria, edad avanzada, necesidad de ventilacion mecanica o la
reanimacion cardiorrespiratoria son los factores con mayor fuerza de
asociaciéon con la muerte (13, 14); sin embargo, estos también representan
un riesgo de muerte para otras enfermedades, lo que llevé a la creacion de

puntajes especificos para los pacientes que padecen neumonia.

Mundialmente, son dos los scores mas utilizados y conocidos, el indice de
severidad de la Neumonia (PSI, por Pneumonia severity index) y el CURB-
65, diseflado por la Sociedad Britanica de Toérax, elaborados inicialmente
para predecir la mortalidad de los pacientes con NAC dentro de los 30 dias
de enfermedad; la sensibilidad y especificidad para predecir ese desenlace
es del 97 y 24% para PSly 82 y 78% para CURB-65, respectivamente (15,
16). Y aunque son de mucha utilidad, la obtencién de sus parametros puede
tomar tiempo y retardar el prondstico; por lo tanto, la busqueda de otros

factores podrian mejorar la capacidad pronostica de dichas escalas, incluso



ser por si solos un mejor parametro para predecir el pronéstico de los
pacientes afectados por NAC. En este sentido, la injuria renal aguda es un
factor de riesgo que supone un mal pronostico en diferentes enfermedades,

ya sea adquirida en la comunidad o dentro del hospital(17).

La injuria renal aguda (IRA) tiene un alto impacto en la morbilidad, mortalidad,
la estancia hospitalaria y los costos de tratamiento(17); por lo tanto, el
diagndstico temprano es esencial para proporcionar medidas para evitar la
aparicion de sus complicaciones. Aunque los marcadores moleculares de
dafo renal temprano serian ideales, estos desafortunadamente no estan
disponibles para uso clinico de rutina (18). Por ello, las definiciones se basan
en las variaciones de la creatinina sérica siguiendo criterios de la Acute
Kidney Injury Network (AKIN) o de la Kidney Disease: Improving Global

Outcomes (KDIGO) (19, 20).

El diagnéstico de IRA requiere el cumplimiento de cualquiera de los criterios
de la KDIGO: 1) Incremento de creatinina sérica mayor o igual a 0,3 mg/dl
dentro de las 48 horas, 2) Incremento 1,5 veces o mas del valor de la
creatinina basal, el cual se conoce o se presume que ha ocurrido dentro de

los 7 dias previos o 3) un flujo urinario menor a 0,5 ml/kg/h por 6 horas (20).

Hasta la fecha, no son muchos los estudios identificables que evaliuen
variables relacionadas con el desarrollo de la IRA intrahospitalaria; es decir,
la que se produce luego que el paciente ingresa al hospital por alguna otra
condicion (21). La mayoria de los casos de IRA son adquiridos en la
comunidad; es decir aquellas que ocurren antes del ingreso al hospital e

incluyen a las que se detectan hasta 48 horas posteriores a la admision



hospitalaria y se presenta hasta en el 4% de las atenciones de emergencia(22

y 23)

La incidencia de IRA intrahospitalaria (IRAI) varia del 17,2 al 25,2%, con una
alta heterogeneidad entre las definiciones de la diferente literatura (24), su
presencia empeora el prondstico del paciente y puede incrementar la tasa
de mortalidad intrahospitalaria del 20 al 70% (25). La mayor mortalidad esta
relacionada con los multiples efectos provocados por la IRA como
disminucién de la filtracion glomerular, desordenes en la homeostasis acido-
base y electrolitica e incapacidad de excretar productos nitrogenados por el
rifidn; poniendo el riesgo el rifidn el cual puede progresar a falla renal aguda
necesitando de dialisis de urgencia o cronificarse, en cualquiera de los casos

la mortalidad incrementaria alin mas (26-28).
1.2ANTECEDENTES

Serov V et al (Rusia, 2016) con su investigacion titulada “Valor pronéstico de
la lesién renal aguda en pacientes con neumonia extrahospitalaria” llevaron
a cabo un estudio de casos y controles en 293 pacientes con NAC (185
hombres y 108 mujeres con edad promedio de 54 afos), con el objetivo de
investigar la incidencia, gravedad y valor prondstico de la IRA en pacientes
con NAC. Encontraron una incidencia de IRA intrahospitalaria de 8.5% (25
pacientes). De los 16 pacientes fallecidos 9 habian desarrollado IRA (56.2%)
y la razén de probabilidad de muerte en los pacientes con NAC asociada con
IRA fue 3.4 (IC 95%: 2.27 - 17.46, p<0.001), concluyendo que la IRA complica

la NAC y aumenta su mortalidad (29).



Iwagami M et al (Reino Unido, 2016), publicaron una investigacion titulada
“Diagnostico de lesion renal aguda y su asociacion con la mortalidad
hospitalaria en pacientes con exacerbaciones infecciosas de bronquiectasias:
estudio de cohorte de una base de datos nacional del Reino Unido” con el
objetivo de analizar la asociacion del diagnostico de IRA adquirida en el
hospital con la mortalidad en pacientes con bronquiectasias exacerbada que
desarrollaron NAC, llevaron a cabo un estudio de casos y controles sobre la
base de datos de un hospital europeo, incluyendo a 2400 pacientes con NAC,
excluyendo pacientes con enfermedad renal previa aguda o crénica. Informan
gue de todos los pacientes ingresados fallecidos por NAC, el 43.1% presento
IRA intrahospitalaria mientras que el 17.5% de quienes fallecieron con NAC
no habian desarrollado IRA, obteniendo un OR de 4.13 (IC95%: 2.63-6.46,
p<0.001), concluyendo entonces que los pacientes que desarrollan IRA

dentro del hospital presentan mayores tasas de mortalidad (30).

Paterson S, et al (Reino Unido, 2016), en su investigacion “La neumonia
adquirida en la comunidad y la lesion renal aguda coexistente tienen
resultados clinicos desfavorables” cuyo objetivo fue evaluar el efecto de la
IRA adquirida en el hospital en sus diferentes estadios sobre el prondstico
general en pacientes con NAC, realizaron una investigacion analitica
retrospectiva que incluyo a 39 pacientes con NAC y que habian desarrollado
IRA, observando una relaciéon directa entre la mortalidad a los 30 dias y los
estadios de IRA (segun clasificacion AKIN), en donde los pacientes con
mayor gravedad (CURB-65 3 y 4), presentaron un mayor estadio de IRA (2y

3) y mayor mortalidad a diferencia de los otros estadios (p<0.05),



concluyendo que la mortalidad a los 30 dias fue del 38% y que la IRA

incrementa la gravedad y tasa de mortalidad de la NAC (31).
1.3JUSTIFICACION

Por lo tanto, la neumonia es la infeccidn respiratoria mas frecuente en
urgencias, y su mortalidad puede ser elevada, generalmente relacionada a
diferentes condiciones o factores que el paciente padece. La identificacion de
estos factores es una busqueda gque no tiene fin, pues ayudaria a catalogar
a los pacientes en riesgo de fallecer y con ello se podrian evitar sus muertes.
La IRA es un evento que se puede presentar dentro de la estancia
hospitalaria de los pacientes, incrementando la mortalidad global, es asi que
la presente investigacion pretende enfatizar en la determinacion del dafio
renal agudo intrahospitalario, asociandola con mayor probabilidad de
fallecimiento en pacientes ingresados por NAC; asi mismo, dado que en la
revision bibliografica no se encontraron reportes o informes nacionales o
locales que relacionen el desarrollo de IRA intrahospitalaria en pacientes con
neumonia, se llevd a cabo este estudio que servird como precedente ante
futuras investigaciones que estudien los diferentes factores de mortalidad en

pacientes hospitalizados por NAC.

1.4PROBLEMA

¢La injuria renal aguda intrahospitalaria estd asociada a mortalidad en
pacientes hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad en el

Hospital Victor Lazarte Echegaray, 2015-20187



1.50BJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

e Demostrar que la injuria renal aguda intrahospitalaria estd asociada a
mortalidad en pacientes hospitalizados por neumonia adquirida en la

comunidad en el Hospital Victor Lazarte Echegaray, 2015-2018.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Calcular la frecuencia de pacientes fallecidos por neumonia adquirida en

la comunidad que desarrollaron injuria renal aguda intrahospitalaria.

e Calcular la frecuencia de pacientes no fallecidos por neumonia adquirida
en la comunidad que desarrollaron injuria renal aguda intrahospitalaria.

e Determinar la asociacion entre injuria renal aguda intrahospitalaria y
mortalidad por neumonia adquirida en la comunidad.

e Determinar si la injuria renal aguda intrahospitalaria esta asociada de
forma independiente a mortalidad en pacientes hospitalizados por

neumonia adquirida en la comunidad.

1.6HIPOTESIS

Ho: La injuria renal aguda intrahospitalaria no esta asociada a mortalidad en

pacientes hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad.

Ha: La injuria renal aguda intrahospitalaria esta asociada a mortalidad en

pacientes hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad.



ll. MATERIALES Y METODOS

2.1POBLACION DE ESTUDIO

e POBLACION OBJETIVO: Pacientes con diagnostico de neumonia adquirida

en la comunidad.

e POBLACION ACCESIBLE: Pacientes con diagnéstico de neumonia
adquirida en la comunidad, hospitalizados en el servicio de medicina interna,

Hospital Victor Lazarte Echegaray, 2015-2018.

2.2CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION

e Casos: Pacientes de ambos sexos, mayores de 30 afios, con diagndéstico
de NAC vy fallecidos por dicha causa, con al menos dos dosajes de

creatinina sérica en la primera semana posterior al ingreso al hospital.

e Controles: Pacientes de ambos sexos, mayores de 30 afios, con NAC
como diagnostico de egreso, con al menos dos dosajes de creatinina

sérica en la primera semana posterior al ingreso al hospital.

CRITERIOS DE EXCLUSION

e Pacientes con diagnéstico de IRA adquirida en la comunidad (incremento
en la creatinina segun KDIGO obtenido del primer analisis de creatinina),
gue hayan sido sometidos a terapia de reemplazo renal alguna vez en su
vida o con diagnostico de enfermedad renal crénica. Asi mismo se

excluyeron a los pacientes con datos en evolucion en donde se mencione
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que la injuria renal es debida a su comorbilidad (diabetes mellitus o
hipertension arterial).

e Pacientes que llegaron a UCI o fueron tributarios de RCP, o con
diagnostico shock séptico.

e Pacientes con antecedente de trasplante de Organos, neoplasia, en
tratamiento con corticosteroides por mas de 3 meses o VIH/SIDA, debido
al estado inmunosupresor que padecen.

2.3MUESTRA

e UNIDAD DE ANALISIS

Hoja de recoleccion de datos (ANEXO 01).

e UNIDAD DE MUESTREO

Paciente con diagndéstico de neumonia adquirida en la comunidad,
hospitalizado en el servicio de medicina interna, Hospital Victor Lazarte

Echegaray 2015-2018.

e TAMANO MUESTRAL

Para el calculo del tamafio muestral se utilizé un estudio previo (29), en donde
la proporcion de casos expuestos fue de 56.2% con un OR de 3.4, al cual se
asigno un control por cada caso, obteniendo mediante Epidat 4.1 un total de
104 pacientes con NAC (52 casos con IRAiI y 52 controles sin ese

diagndstico), segun:



Tamaiios de muestra. Estudios de casos y controles. Grupos

independientes:

Datos:
Proporcidn de casos expuestos: 56,200%
Proporcidn de controles expuestos:  27,399%
Odds ratio a detectar: 3,400
Mdmero de controles por caso: 1
Nivel de confianza: 05,0%

Resultados:
Potencia (%) Tamano de la muestra®
Casos| Controles Total
80,0 52 52 104

*Tamafios de muestra para aplicar 2l test * con la correcion por

continuidad de Yates (3ef).

Tipo de muestreo: Aleatorio simple.

2.4DISENO DEL ESTUDIO

Estudio observacional, analitico, de casos y controles.

Linea de tiempo

Pacientes que
presentaron IRAI

Pacientes que no
presentaron IRAI

Pacientes que no
presentaron IRAI

Pacientes que
presentaron IRAI

Casos

Paciente fallecido

Controles

Paciente no fallecido

Pacientes con neumonia
adquirida en la comunidad
hospitalizado en medicina
interna del Hospital Victor

Lazarte Echegaray en
2015-2018

Linea de investigacion

NAC: Neumonia adquirida en la comunidad. IRAi: Injuria renal aguda

intrahospitalaria.
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2.5VARIABLES Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable Tipo Escala Indicador

Variable Independiente
IRA intrahospitalaria Cualitativa Nominal S

No
Variable Dependiente
Muerte por neumonia adquirida | Cualitativa Nominal Si
en la comunidad. No
COVARIABLES
Edad Cuantitativa De razon anos
Sexo Cualitativa Nominal Hombre

Mujer
Creatinina sérica Cuantitativa De razén mg/dl
Albumina sérica Cuantitativa De razon g/dl
Hemoglobina Cuantitativa De razon g/dl
CURB-65 Cuantitativa De razon puntos
Presencia de comorbilidad Cualitativa Nominal Sl

NO
e Diabetes mellitus tipo 2 Cualitativa Nominal Sl

NO
e Hipertension arterial (HTA) Cualitativa Nominal Sl

NO
indice de comorbilidad Cuantitativa De razon Puntos
Antecedente de tuberculosis Cualitativa Nominal Sl
pulmonar NO

11




DEFINICIONES OPERACIONALES:

IRAI: Incremento de creatinina sérica en 20,3 mg/dl o en mas de 1,5 veces
del valor de la creatinina basal o diuresis menor a 0.5ml/kg por hora
durante mas de 6 horas, cualquiera de ellos deben ser tomadas dentro de

los 7 dias de hospitalizacion (25).

Muerte por NAC: Fallecimiento del paciente atribuido directamente a la
NAC, dentro de los 30 dias de haber sido hospitalizado. El diagnéstico
NAC sera la presentacion clinica de sintomas respiratorios bajos con
radiografia positiva dentro de los 14 dias posteriores al alta hospitalaria o
gue se presente dentro de las 48 horas del ingreso al nosocomio,

consignado en la historia clinica (2).

Edad: Numero de afios desde el nacimiento hasta la actualidad.

Creatinina sérica: Valor de la segunda creatinina sérica cuantificada

dentro de los 7 dias del ingreso.

CURB-65(32): Valor del CURB-65 al ingreso hospitalario, definido por
alteracion del sensorio (1 punto), urea mayor a 30 mg/dl (1 punto),
frecuencia respiratoria mayor igual a 30 por minuto (1 punto), presion
arterial sistolica menor a 90 mmHg y/o diastélica menor a 60 mmHg (1

punto) y edad mayor a 65 afios (1 punto), segun:

e 0-1 puntos: tratamiento ambulatorio.
e 2 puntos: requiere hospitalizacion.
e Mayor a 2 puntos: considerar proceso severo, requiere cuidados

intensivos.
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Comorbilidad: Diagnostico de alguna enfermedad cronica que implique
el uso de farmacoterapia prolongada (33), considerando positividad de la

variable si el paciente presenta diabetes mellitus y/o hipertension arterial.

Diabetes mellitus: Diagnostico médico de diabetes mellitus tipo 2 en la
historia clinica, segun glucosa en ayuno 2126 mg/dL o a las 2 horas de
2200 mg/dL durante prueba oral de tolerancia a la glucosa, hemoglobina
glucosilada 26.5%, o paciente con sintomas de hiperglicemia o crisis con

una glucosa = 200 mg/dL (34).

Hipertension arterial: Diagndéstico de hipertension arterial en la historia
clinica, segun un valor de presion arterial sistolica =2 140 mmHg y diastolica

= 90 mmHg, medido en mas de 1 ocasion (35).

indice de comorbilidad: Sumatoria de los puntos obtenidos luego de
aplicar el indice de comorbilidad de Charlson, que asigna un punto al
infarto agudo de miocardio, insuficiencia cardiaca congestiva, enfermedad
vascular periférica y cerebral, demencia, EPOC, colagenopatia,
enfermedad ulcerosa, hepatopatia leve y diabetes sin complicaciones; asi
mismo asigna dos puntos a la diabetes con dafio de érgano blanco,
hemiplejia, enfermedad renal moderada o severa, tumor no metastasico,
leucemia y linfoma o mieloma multiple; tres puntos a la hepatopatia
moderada o severa y seis puntos a tumor metastasico y el sida. Ademas
de la edad segun: 50 a 59 afos (1 punto), 60 a 69 afos (2 puntos), 70 a
79 aios (3 puntos), 80 a 89 afios (4 puntos) y 90 a 99 afos (5 puntos). La
informacion sera obtenida de la historia clinica, anotandose el puntaje

obtenido de la sumatoria de todo lo encontrado(36).
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Antecedente de tuberculosis pulmonar: Haber sido diagnosticado con
tuberculosis pulmonar, consignado en la historia clinica. El diagndstico de
tuberculosis pulmonar se considera como la persona que cursa con tos
productiva por mas de 15 dias, ademas de poder presentar fiebre y
pérdida de peso; confirmado por baciloscopia, cultivo o pruebas

moleculares positivas (37).

AlbUumina sérica: Menor nivel de albimina sérica medido durante los

primeros 30 dias de hospitalizacién (38).

2.6 PROCEDIMIENTO

Se solicitd el permiso correspondiente a la Facultad de Medicina de la UPAO
para poner en accion el proyecto, asi como al Hospital Victor Lazarte
Echegaray para obtener autorizacion de revisar sus Historias clinicas en

archivos.

Posteriormente se ubicaron todas las historias clinicas de los pacientes con
diagndstico de neumonia adquirida en la comunidad, hospitalizados en el
servicio de medicina interna del Hospital Victor Lazarte Echegaray entre el
2015 y 2018, seleccionando como casos a las personas fallecidas por dicho
diagnostico dentro de los 30 dias de hospitalizacion y como control a quienes

no hayan fallecido en ese plazo.

Se consider6 en todos los casos la busqueda del indice de comorbilidad de
Charlson, que predice las complicaciones de la suma de ciertas

enfermedades, incluida la mortalidad.

Finalmente se valoré la creatinina sérica dentro de los 7 primeros dias de

hospitalizado tomandose en cuenta que la creatinina sérica basal deberia
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estar en un rango normal hasta antes de su hospitalizacién para determinar

si presentaron o no injuria renal aguda intrahospitalaria.

2.7PROCESAMIENTO Y ANALISIS ESTADISTICO

Estadistica descriptiva: mediante tablas de frecuencias y porcentajes,
promedios y desviacion estandar.

Estadistica analitica: el andlisis de las variables cualitativas se realizo
mediante la prueba chi cuadrado de Pearson y el analisis de las variables
cuantitativas mediante la prueba T de student para grupos independientes,
para una distribucion normal mediante el test de Kolmogorov-Smirnov. Se
determind el Odds Ratio para el analisis de asociacion. Con las variables que
presenten asociacion estadisticamente significativa (p < 0.05), se construyé

un modelo de analisis multivariado por regresion logistica bivariada.

2.8 CONSIDERACIONES ETICAS

Se solicité aprobaciéon previa del proyecto por parte de la UPAO y los
permisos necesarios para acceder al area de historias clinicas del hospital en
mencion, de donde se obtuvieron los datos tomando en consideracion las
normas que dicta la declaracion de Helsinki(39), la ley general de salud
peruana(40) y el cédigo de ética y deontologia del Colegio Médico del
Pera(41), los cuales hablan acerca de la veracidad de los datos obtenidos y
gue solo deben ser utilizados para los fines de la investigacion, tal y como se

hizo en el presente estudio.
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.  RESULTADOS

La tabla 1 muestra el andlisis de las caracteristicas generales segun la
mortalidad de los pacientes, la edad fue significativamente superior en los
pacientes fallecidos (68.35 vs 59.29 afios), por otro lado, no hubo diferencia
significativa entre el promedio del puntaje Charlson entre ambos grupos
(p>0.05). La creatinina fue significativamente superior en quienes habian
fallecido (1.47 vs 1.17 mg/dl, respectivamente), de forma similar el puntaje
CURB-65 al ingreso también fue superior en quienes fallecieron (2.58 vs 2.08,
p=0.000). En cuanto a la albumina y la hemoglobina, ambas fueron
significativamente inferiores en el grupo de fallecidos (p<0.05). El andlisis de
asociacion bivariada, muestra que no existié diferencia entre las frecuencias del
sexo femenino o masculino (p=0.116). En cuanto a la presencia de
comorbilidades, solo la diabetes mellitus fue mas frecuente en quienes habian
fallecido (33%) en comparacion con quienes sobrevivieron (14%), presentando
una asociacion significativa con mortalidad (p=0.036). Solo 9 pacientes
reportaron haber padecido de tuberculosis anteriormente, 4 en el grupo de casos

y 5 en los controles (p=0.727).

La tabla 2, mostré que presentar IRA dentro del tiempo de hospitalizacion se
asocia significativamente con mayor probabilidad de fallecimiento en pacientes
ingresados por NAC (OR: 3.88, IC 95% 1.37-9.14, p=0.004). Asi mismo, el
analisis multivariado indicé que la IRAI se asocia de forma independiente con la
mortalidad por NAC (ORa: 3.89, IC 95% 1.37-9.14, p=0.005), tal y como se

muestra en la tabla 3.
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Tabla 1. Analisis bivariado de las caracteristicas de los pacientes

hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad.

Pacientes con NAC

Fallecido No fallecido
0
52 (%) 52 (%) OR [IC95%)] Valor P

Edad (afios) 68.35+15.60 59.29 + 13.58 No aplica 0.003*
Creatinina (mg/dl) 1.47 +0.77 1.17 +0.67 No aplica 0.040*
AlbUumina (g/dl) 2.72+0.7 3.05+0.79 No aplica 0.026*
Hemoglobina (g/dl) 11.28 +1.49 11.97 £1.09 No aplica 0.008*
CURB-65 2.58 £+ 0.49 2.08 £ 0.33 No aplica 0.000*
indice de Charlson 1.71+1.49 0.94 +1.53 No aplica 0.437*
Sexo

Femenino 29 (56%) 20 (39%) 2.01[0.92-4.41] 0.116

Masculino 23 (44%) 32 (61%)
Comorbilidades

Si 28 (54%) 16 (31%) 2.62 [1.18-5.86] 0.029

No 24 (46%) 36 (69%)
Hipertension arterial

Si 19 (37%) 14 (27%) 1.56 [0.68-3.59] 0.399

No 33 (63%) 38 (73%)
Diabetes mellitus

Si 17 (33%) 7 (14%) 3.12[1.17-8.36] 0.036

No 35 (67%) 45 (86%)
Antecedente de tuberculosis

Si 4 (8%) 5 (10%) 0.78 [0.19-3.09] 0.727

No 48 (92%) 47 (90%)

CURB-65 y el indice de Charlson se expresan en puntaje.
*T de student para muestras independientes.

Fuente: servicio de archivo del Hospital Victor Lazarte Echegaray.
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Tabla 2. Analisis de la asociacion entre la injuria renal aguda intrahospitalaria y
la mortalidad en pacientes hospitalizados por neumonia adquirida en la

comunidad.

Pacientes con NAC

Fallecido No fallecido OR [IC95%] Valor P
52 (%) 52 (%)

IRA intrahospitalaria

Si 25 (48%) 10 (19%) 3.88 [1.62-9.36] 0.004

No 27 (52%) 42 (81%)

IRA: Injuria renal aguda. NAC: Neumonia adquirida en la comunidad.

Fuente: servicio de archivo del Hospital Victor Lazarte Echegaray.
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Tabla 3. Andlisis multivariado de los factores asociados a mortalidad en

pacientes hospitalizados por Neumonia adquirida en la comunidad.

Valor p ORa IC 95%
IRAI 0.009 3.54 1.37-9.14
Edad >65 afios 0.021 2.88 1.18-7.04
Hipoalbuminemia 0.629 1.28 0.47 - 3.48
Anemia 0.212 1.79 0.72-451
Diabetes mellitus 0.143 2.23 0.76 — 6.56

IRAI: Injuria renal aguda intrahospitalaria. NAC: Neumonia adquirida en la

comunidad

Modelo de regresion logistica construido con las variables IRAI (Si), edad (Edad

>65 afios si: >65), albumina (Hipoalbuminemia si: <3.5 g/dl), hemoglobina

(Anemia si: <12 g/dl en mujeres y <13 g/dl en hombres) y diabetes mellitus (Si).

Fuente: servicio de archivo del Hospital Victor Lazarte Echegaray.
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IV. DISCUSION

El objetivo de este estudio fue demostrar que la injuria renal aguda
intrahospitalaria estd asociada a mortalidad en pacientes hospitalizados por
neumonia adquirida en la comunidad, ya que se ha observado que algunos
pacientes hospitalizados por neumonia presentan alteraciones de la funcién
renal, la cual puede complicar el estado del paciente debido a que a nivel renal
se producen diferentes regulaciones metabdlicas; sin embargo, en la practica
clinica muchas veces no esta considerada la injuria renal como un problema a
solucionar o puede pasar desapercibida, por lo tanto, la presente investigacion
busca analizar la asociacion entre la aparicion de la IRAi y la muerte a los 30

dias de hospitalizacion de los pacientes con NAC.

Dentro del analisis de las caracteristicas generales, la edad en el grupo de casos
fue significativamente superior que el grupo control (68.35 vs 59.29 afios,
respectivamente), y la edad por encima de los 65 afios representé un factor
asociado de forma independiente para mortalidad (ORa: 2.88; 1C95%: 1.18-
7.04). Este resultado es concordante con Ruo D, et al (2018), quienes también
reportan que la edad avanzada es un factor asociado con mayor mortalidad en
pacientes que ingresan a hospitalizacién por NAC(42). Asi mismo, Iwagami M,
et al (2016), indican que la edad avanzada se asocia con mayor frecuencia de
IRAI en el contexto de pacientes con NAC que ingresan a hospitalizaciéon (30);
de forma similar, Li Q, et al (2020), muestran que existe mayor incidencia de IRAI
en pacientes de edad mas avanzada, y que significa un riesgo significativo de

mortalidad intrahospitalaria (43).
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Como se observa, la edad representa un factor de riesgo independiente para
mortalidad en pacientes con NAC, esto es explicable ya que, en los ancianos, la
IRA se presenta en el contexto de toxicidades asociadas a la medicacion
antibiotica y por lesiones isquémicas en la microvasculatura renal(44). Ademas,
las personas mayores tienen mayor frecuencia de presentar comorbilidades y
gue las mismas ya hayan ocasionado un dafio endotelial previo. Por otro lado,
los pacientes hospitalizados por NAC a menudo requieren una terapia que
combina diferentes farmacos, esta es una de las principales causas de IRAI.
Finalmente, el sistema respiratorio sufre varios cambios estructurales,
fisiolégicos e inmunolégicos con la edad, tales como la menor distensibilidad de
la pared toracica que interfiere con ventilacion, la presencia de bronquiectasias
y cambios fibréticos a nivel del parénquima pulmonar ademas de menor cantidad
de macrdéfagos alveolares y desregulacion inmunoldgica a favor de citocinas

proinflamatorias, aumentando las probabilidades de muerte en el anciano(45).

La albumina fue significativamente superior en quienes sobrevivieron (3.05 g/dl)
que en quienes fallecieron por NAC (2.72 g/dl); sin embargo, el analisis
multivariado mostré que la hipoalbuminemia no fue un factor de riesgo
independiente de mortalidad por NAC (ORa: 1.28; IC95%: 0.47 — 3.48, p=0.629).
Estos resultados son concordantes con el estudio de Li Q, et al (2020), quienes
reportan que, aunque el analisis bivariado muestra diferencia significativa entre
la albumina sérica de fallecidos (3.08 g/dl) y sobrevivientes (3.6 g/dl), el analisis
multivariado no mostré que fuera un factor de riesgo de mortalidad (43). Sin
embargo, otros autores refieren que la malnutricion expresada como un valor
bajo de albumina es un problema frecuente en ancianos y se asocia con la

mortalidad en pacientes con NAC debido a que se ve disminuida la inmunidad
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del paciente; por lo tanto, aunque en esta investigacion no se logré registrar
como un factor de riesgo independiente, si es un factor asociado que debe ser

tomado en cuenta en la admision de pacientes con neumonia (46).

De manera similar a la albumina sérica, la hemoglobina fue significativamente
menor en quienes habian fallecido en comparaciéon con los controles (11.28 vs
11.97 g/dl, p=0.008), pero el analisis multivariado indicé que la anemia no era un
factor asociado de forma independiente para la mortalidad (ORa: 1.79; 1C95%:
0.72 —4.51), este hecho se reporta en otras investigaciones como la de LI Q (43),
en el gque tanto casos como controles presentaron valores promedio que
corresponden a anemia (10.2 y 11.6 g/dl, respectivamente), sin embargo, al
ajustar a variables confusoras la anemia no continué como un factor asociado
para mortalidad. De forma similar, Iwagami M, et al (2016), tampoco encontrd
una asociacién significativa entre la presencia de anemia al ingreso hospitalario

y mayor frecuencia de mortalidad en pacientes con NAC (30).

En cuanto a las comorbilidades, no existio diferencia significativa en cuanto al
indice de comorbilidad de Charlson (p=0.437); sin embargo, al investigar la
“‘presencia” de comorbilidad se obtuvo que el grupo de casos presentdé mayor
frecuencia de pacientes con enfermedad previa (54% vs 31%). Tanto la
hipertension arterial y la diabetes mellitus fueron mas frecuentes en el grupo de
fallecidos, aunque solo la diabetes mostro diferencia significativa (33% vs 14%,
p=0.036). Al respecto de este ultimo punto, la diabetes mellitus no se mantuvo
como factor asociado a mortalidad por neumonia luego de realizado el analisis
multivariado (p=0.143). Finalmente, la frecuencia de antecedente de tuberculosis
pulmonar fue casi similar en ambos grupos (8% en casos y 10% en controles),

por lo que no mostrd asociacion con la mortalidad.
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La comorbilidad y diabetes fueron mas frecuentes en el grupo de los casos, este
hecho puede ser explicado porque dicho grupo presenté una mayor frecuencia
significativa de diabetes mellitus; este resultado también se observa en el estudio
de Iwagami M, et al, en donde los casos presentaron el doble de frecuencia de
diabetes que los controles (26.1 vs 13.1%, respectivamente), pero ho mantuvo
su significancia luego de ajustar a las variables confusoras (30), de manera
similar, Aston S, et al (2019), realizaron un estudio prospectivo en pacientes
hospitalizados por NAC, en el cual indican que la comorbilidad con y sin ajuste
de edad, no se asocia a mortalidad(47). En la presente investigacion la mayor
frecuencia de comorbilidades pudo haber estado influenciado por la edad, cuyo
promedio en los casos es cercano a los 70 afos (tabla 1) y si es mas de 65 afios
se asocia de forma independiente con la mortalidad (tabla 3), por lo que el grupo
de casos tuvo mas probabilidad de presentar un historial con hipertension arterial

o diabetes, las que son mas frecuentes a medida que avanza la edad.

Los pacientes fallecidos presentaron mayor valor de creatinina sérica durante su
hospitalizacion, en comparacién con quienes no fallecieron (1.47 vs 1.17 mg/dl),
esta diferencia fue significativa y cuando se expres6 como el desarrollo de IRAI
en los 7 dias de estancia hospitalaria, se pudo observar que el grupo de casos
tuvo una mayor frecuencia de injuria renal aguda en comparacion con los
controles (48% vs 19%, p=0.004); asi mismo, luego de realizar el ajuste a las
variables intervinientes, la IRAi se mantuvo como un factor asociado para
mortalidad por NAC de forma independiente (ORa: 3.54; IC95%: 1.37 — 9.14).
Esto concuerda con los resultados de Serov V, et al (2016), quienes encontraron
una prevalencia de IRAI en fallecidos por NAC del 56.2%, responsable de

incrementar la mortalidad en 3.4 veces (29). Iwagami M, et al, también
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presenciaron que la IRAI se presenta en el 43.1% de casos fallecidos por NAC y
solo en el 17.5% de quienes sobrevivieron, lo que significd un incremento de 4.13

veces las probabilidades de muerte (30).

Como se observa, la frecuencia de IRAI en pacientes fallecidos hospitalizados
por NAC es alrededor del 50%, y es responsable de incrementar la probabilidad
de muerte entre 3.4 a 4.13 veces, segun la revision bibliografica. Este hecho se
puede presentar por varios motivos. En primer lugar, los pacientes fallecidos eran
de edad mas avanzada que los sobrevivientes, al respecto, se ha hecho mencién
que los pacientes ancianos tienen mayor probabilidad de presentar lesiones
renales o disminucién de la funcién renal, por lo que es mas probable que
desarrollen una injuria renal luego de recibir diferentes farmacos en la
hospitalizacion (45). Otro punto importante, es que dichos pacientes presentaron
mas frecuencia de comorbilidades, tales como diabetes la que altera el endotelio
vascular general y con ello la funcion renal, dejando propenso al paciente a
presentar IRAI (48). Sin embargo, pese a su importancia, estudios reportan que
la IRAI no se diagnostica hasta en el 25% de los casos en los paises

desarrollados 8 y hasta en el 75% de los casos en los paises en desarrollo (49).

Finalmente, la lesion renal aguda, contribuye con la muerte del paciente por
diferentes mecanismos, todos ellos en base al deterioro de la funcion renal la
cual influye sobre la inmunidad, equilibrio acido-base, excrecion de productos de
desecho y por ende cumple un rol detoxificante, asi mismo, y aunque no fue
incluido en esta investigacion, la IRAi puede ser tan severa que el paciente puede
necesitar dialisis de urgencia o incluso cronificarse en el tiempo y dejar al
paciente con un deterioro renal permanente llevandolo a la muerte por falla renal

terminal (27,28).
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Se deben reconocer algunas limitaciones de este estudio. En primer lugar,
utilizamos datos retrospectivos y recolectados de forma rutinaria, y algunas
variables pueden clasificarse de forma errénea, ya que los datos no son
informados precisamente para la realizacion de una investigacion, por ejemplo,
la segunda creatinina sérica no siempre fue tomada en el mismo dia, incluso
algunos pacientes presentaron hasta 3 o0 4 valores de creatinina dentro de los 7
dias, los cuales fueron excluidos del estudio, con el fin de homogenizar el
diagnéstico de IRAI lo mas posible. Por otro lado, otros factores conocidos para
mortalidad por NAC no fueron recolectados, debido a que no se aseguré un
correcto diagnostico como de insuficiencia cardiaca, antecedente reciente de
infarto agudo de miocardio, enfermedad pulmonar obstructiva cronica, asma
bronquial; asi mismo tampoco se pudo determinar la causa de la IRAI, solo se
asume que fue ocasionada por la infeccibn (neumonia), dado que no se
especificaba en la historia clinica las intercurrencias como hipovolemia, evento

cardiovascular, nefrotoxicidad, entre otros.

Otra limitacion a considerar es que no se evalué el posible grado de afectacién
renal que implicaba padecer de diabetes mellitus o hipertensién arterial, no se
incorpor6 el tiempo de enfermedad, ni el control de los mismos; sin embargo,
aunque pudo existir influencia de dichas enfermedades sobre la funcion renal,
se realizo el analisis multivariado que determino que la IRAI es un factor asociado
de forma independiente, es decir, aunque el paciente presente o no diagnostico
de diabetes o hipertension, si llega a desarrollar injuria renal aguda, tiene mayor

probabilidades de fallecer.
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V. CONCLUSIONES

El 48% de pacientes fallecidos por neumonia adquirida en la comunidad
y el 19% de pacientes no fallecidos presentaron injuria renal aguda

intrahospitalaria.

La injuria renal aguda intrahospitalaria esta asociada a mortalidad en

pacientes hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad.

La injuria renal aguda intrahospitalaria y la edad mayor de 65 afios son
factores asociados de forma independiente a mortalidad en pacientes

hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad.
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VI. RECOMENDACIONES

e Se recomienda incluir a mas pacientes dentro del estudio.

e Se recomienda realizar estudio de seguimiento de los pacientes
ingresados por NAC, al menos durante los primeros 28 dias de
hospitalizacion a fin de determinar el momento en el cual aparece la injuria

renal.

Se recomienda el monitoreo de la creatinina sérica durante la hospitalizacion
de todos los pacientes por NAC, con valor basal dentro de las primeras 48

horas y un valor control dentro de los 7dias.

Se recomienda determinar otras causas de IRAI, tales como hipovolemia y
nefrotoxicidad o el impacto de las comorbilidades vasculares como diabetes

mellitus e hipertension arterial.
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VIIILANEXOS
ANEXO N° 01
INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

“Injuria renal aguda intrahospitalaria asociada a mortalidad en
pacientes hospitalizados por neumonia adquirida en la
comunidad”

e Edad: afios Sexo: F( ) M( )
e Creatinina 2: mg/d| IRAi: Si( ) No( )

Comorbilidades:

NO ()

SI () DM-2( ) HTA()
indice de Charlson:

FALLECIDO PORNAC: SI( ) NO( )

| indice de comerbilidad de Charlson

Comorbilidad Presente Puntos
Infarto del miocardio 1
Insuficiencia cardiaca congestiva 1
Enfermedad vascular penférica 1

Enfermedad vascular cerebral
(excepto hemiplejia)

Demencia

Enfermedad pulmonar crénica

Enfermedad del tejido conective

Enfermedad ulceroza Edad (afios)
Enfermedad hepatica leve 50-59
Diabetes (sin complicaciones) 60-69
Diabetes con dafo a drgana blanco 70-79
Hemiplejia 80-89
Enfermedad renal moderada o severa 90-99

Tumor edlido secundario {no mestastizico)
Leucemia

Total de la puntuacidn combinada

Linfema, mieloma mitiple

Enfermedad hepatica moderada o severa
Tumar sdlide secundario metastasico
Sida

= L L T L L Lt T

Puntuacidn:
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ANEXQO N° 02

Autorizacion para la realizacion del proyecto de Investigacion por el

comité de ética e Investigacion de la Universidad Privada Antenor Orrego.

£ l l P AO VICERRECTORADO DE INVESTIGACION
Comité de Bioética

Qg

RESOLUCION COMITE DE BIOETICA N°0259-2021-UPAO

Truijillo, 05 de noviembre de 2021

VISTO, la solicitud de fecha 04 de noviembre de 2021 presentada por la alumna RUIZ SAAVEDRA
JHOANA VANESSA, quien solicita autorizacion para realizacién de investigacion, y;

CONSIDERANDO:

Que por solicitud, la alumna RUIZ SAAVEDRA JHOANA VANESSA solicita se le de conformidad a su
proyecto de investigacion, de conformidad con el Reglamento del Comité de Bioética en
Investigacion de la UPAO.

Que en virtud de la Resolucién Rectoral N° 3335-2016-R-UPAO de fecha 7 de julio de 2016, se
aprueba el Reglamento del Comité de Bioética que se encuentra en la pagina web de la universidad,
que tiene por objetivo su aplicacion obligatoria en las investigaciones que comprometan a seres
humanos y otros seres vivos dentro de estudios que son patrocinados por la UPAO y sean
conducidos por algin docente o investigador de las Facultades, Escuela de Posgrado, Centros de
Investigacion y Establecimiento de Salud administrados por la UPAO.

Que en el presente caso, después de la evaluacion del expediente presentado por la alumna, el
Comité Considera que el mencionado proyecto no contraviene las disposiciones del mencionado
Reglamento de Bioética, por tal motivo es procedente su aprobacion.

Estando a las razones expuestas y de conformidad con el Reglamento de Bioética de Investigacion;
SE RESUELVE:

PRIMERO: APROBAR el proyecto de investigacion: INJURIA RENAL AGUDA INTRAHOSPITALARIA
ASOCIADA A MORTALIDAD EN PACIENTES HOSPITALIZADOS POR NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA
COMUNIDAD.

SEGUNDO: DAR cuenta al Vicerrectorado de Investigacion.

REGISTRESE, COMUNIQUESE Y ARCHIVESE.

Dr. José Guillermo Gonzile: Cabeza
Presidente del Comité de Bioética
UPAO
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ANEXO N° 03

Aprobacion del proyecto de investigacion por el comité de investigacion de la
Red Asistencial La Libertad — ESSALUD del Hospital Lazarte Echegaray de

ﬁ_ﬁk EsSalygi

“Afo del Bicentenario del Peru: 200 afios de Independencia™

RED ASISTENCIAL LA LIBERTAD
OFICINA DE CAPACITACION, INVESTIGACION Y DOCENCIA
COMITE DE INVESTIGACION Y ETICA

PIN° 35 CIYE- O.C.LY D-RALL-ESSALUD-2021

CONSTANCIA N.° 39

El presidente del Comité de Investigacion de la Red Asistencial La Libertad - ESSALUD, ha aprobado el
Proyecto de Investigacion Titulado:

“INJURIA RENAL AGUDA INTRAHOSPITALARIA ASOCIADA A
MORTALIDAD EN PACIENTES HOSPITALIZADOS POR NEUMONIA
ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD"

RUIZ SAAVEDRA, JHOANA VANESSA

Al finalizar el desarrollo de su proyecto debera alcanzar un ejemplar del trabajo desarrollado via virtual al
email (capacitacionrali@gmail.com), segin Directiva N°® 04-IETSI-ESSALUD-2016, a la Oficina de
Capacitacion, Investigacion y Docencia - GRALL, caso contrario la informacion del Trabajo de Investigacion
no seré avalada por ESSALUD.

Trujillo, 18 de agosto del 2021

Pr. Apdrés Sanchez ‘Reyma
PRESIDENTE
Comith de Investigacion
X .

NIT: 1319-2021-881

Trupiio - Truplio
La Libertad
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