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ll. PLAN DE INVESTIGACION
1. RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO DE TESIS

Con la meta de estudiar la efectividad de la eosinopenia para predecir la mortalidad
en los enfermos diagnosticados con sepsis en el servicio de medicina de emergencias
del hospital Victor Lazarte Echegaray. Se realizara un estudio de cohorte
retrospectivo. La muestra estard conformada por 262 pacientes con diagnéstico de
sepsis, dividida en dos grupos segun el recuento de eosindfilos, menor o mayor a 40
cel./mm?3, valorando la supervivencia o mortalidad dentro de las siguientes 72 horas
posteriores al diagnostico de sepsis. La asociacion entre las variables de estudio sera
determinada con la prueba de chi cuadrado, con una significancia estadistica de 95
% y un valor p < 0.05. La asociacion entre paciente séptico con eosinopenia y

mortalidad sera determinada en funcion del riesgo relativo.

Key Words: sepsis, eosinopenia, mortalidad

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La OMS reporta que anualmente 31 millones de personas son diagnosticadas con
sepsis de las cuales fallecen hasta 11 millones. (1) Siendo los departamentos de
emergencia y cuidados criticos los encargados del manejo y soporte de los casos
diagnosticados. Los estudios internacionales de mortalidad en sepsis para las
unidades de cuidados criticos son bien conocidos y alarmantes pues representan una
mortalidad de hasta el 42 %. (2) Sin embargo, la realidad de las salas de emergencia,
quienes manejan el mayor nimero de pacientes tiene un panorama mucho menos

alentador con una mortalidad de hasta 59 %. (3)

No obstante, en nuestro pais la estadistica reportada hasta el momento refleja una
prevalencia de 55.6 % y una mortalidad de 28.9 %, la cual se relaciona, de forma
estrecha, con personas afiosas con 1 o mas comorbilidades (4). Los reportes en el
servicio de emergencia del hospital Victor lazarte Echegaray, en los ultimos 3 afios,
son mayores al 30 %, llegando a méas del 70 % para pacientes ingresados en el area

de shock trauma, con una mortalidad global de 49 %.



En este contexto de alta mortalidad, mundial, nacional y local, cada vez se hace mas
necesario contar con herramientas para predecir la mortalidad en los pacientes
afectados con sepsis a fin de mejorar los tiempos de actuacion sin desestimar los

casos oligo sintomaticos.

PROBLEMA

¢Es la eosinopenia un factor predictor de mortalidad en los pacientes con sepsis  en
el Hospital Victor Lazarte Echegaray durante el periodo de mayo a diciembre del afio
20227

3. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

Tinoco etal en el afio 2017, realiza un estudio observacional, descriptivo, longitudinal
y prospectivo, efectuado en el Hospital General Xoco, México. Abarcando 60
pacientes con diagnostico de sepsis; dividiéndolos en dos grupos segun el recuento
de eosindfilos; hallando mayor hipoperfusion tisular e insuficiencia organica en
aquellos que presentaron eosinopenia a las 72 horas del diagnéstico inicial, en
comparacion con el grupo sin eosinopenia, lo cual se relaciona con mayor severidad

de la sepsis y mortalidad. (5)

Yan et al, en el afio 2021, realizaron un estudio descriptivo en 190 pacientes con
COVID-19 y diferentes estados de gravedad. Al comparar los grupos de pacientes
sobrevivientes con el grupo de pacientes fallecidos hallaron recuentos de eosinéfilos
disminuidos en el segundo grupo, sefialando que un recuento bajo de eosindfilos

incrementa la mortalidad entre un 90 a 97 %. (6)

Partouche et al, en el 2021 realiza un estudio retrospectivo comprendido desde
enero hasta diciembre del 2018, en el hospital Ambroise Paré Hospital, cuya muestra
estaba conformada por 197 ancianos con una edad media 90 afios. Hallando que la
mortalidad por causas infecciosas se presento en 78% de pacientes con un conteo
menor de 100 células /mm3, en comparacion con el 34 % de pacientes con recuentos

superiores. (7)



4. JUSTIFICACION DEL PROYECTO

Los costos del manejo de un paciente séptico son elevados; en paises del primer
mundo pueden llegar a cifras de 10 000 dolares por paciente (8), en Peru, también
requieren un costo elevado, como se ve en el estudio realizado por Vargas, quién
estudia el valor monetario requerido para la recuperacion de 141 pacientes
encontrado un valor de 15 997 ddlares distribuidos en costo de hospitalizacion,

examenes de laboratorio y antibioticos. (9)

Las infecciones son la causa de muerte basica de enfermos criticos de mayor
frecuencia; siendo cada vez mas imperativo contar con marcadores prondésticos de
severidad, lo cuales deben ser accesibles para poder guiar el tratamiento de manera

oportuna.

En este contexto se ha estudiado a la eosinopenia como un marcador prondstico de
mortalidad por su relacién al entorno inflamatorio sistémico propio del cuadro; sin
embargo, dichos estudios son en su mayor parte en unidades de cuidados intensivos
(3), no siendo debidamente consideradas otras zonas de atencion como son los

servicios de emergencia.

Siendo la valoracion del recuento de eosinoéfilos un estudio accesible debido a su
costo, tiempo de procesamiento y amplia distribucién en los diferentes centros
asistenciales; es menester, el conocimiento de su correcta interpretacion para poder
determinar la severidad y la tasa de mortalidad de los pacientes con sepsis, atendidos
en los servicios de emergencia para guiar su tratamiento y el lugar adecuado para el

manejo.

5. OBJETIVOS:

Objetivo General:
Precisar la efectividad de la eosinopenia, como factor predictor de mortalidad en
pacientes con sepsis atendidos en el hospital Victor Lazarte Echegaray de Trujillo

durante el periodo de mayo a diciembre del 2022.



Objetivos Especificos:

1. Determinar la incidencia de mortalidad en enfermos diagnosticados con sepsis
y eosinopenia atendidos en el hospital Victor lazarte Echegaray de Truijillo durante el
periodo de mayo a diciembre del 2022.

2. Determinar la incidencia de mortalidad en pacientes con sepsis sin
eosinopenia atendidos en el hospital Victor lazarte Echegaray de Trujillo durante el
periodo de mayo a diciembre del 2022.

3. Comparar la incidencia de mortalidad en pacientes con sepsis, con y sin
eosinopenia atendidos en el hospital Victor lazarte Echegaray de Trujillo durante el

periodo de mayo a diciembre del 2022.

6. MARCO TEORICO

Los servicios de emergencia hospitalaria estan orientados para la atencion de
pacientes que padecen de una afeccion de salud aguda o reagudizada en los
pacientes cronicos; siendo las infecciones el motivo de ingreso mas frecuentes y de

mayor mortalidad. (10)

Sepsis se define como un sindrome fisiopatolégico en respuesta a un cuadro
infeccioso; el cual origina una respuesta inflamatoria que tiene como objetivo
contener al antigeno extrafio con el fin de eliminarlo, mediante la produccion de
exudado inflamatorio rico en anticuerpos y elementos celulares activados (11). Sin
embargo, esta respuesta inflamatoria, protectora, puede degenerar en dafio al
huésped desencadenando una respuesta exagerada con falla multiorganica; la cual
se relaciona con una mortalidad hospitalaria mayor al 10 % a nivel mundial. (12)

La tecnologia ha permitido identificar maltiples marcadores de respuesta inflamatoria,
asi como estudiar diversas respuestas celulares, entre ellas la leucocitosis y la
eosinopenia, (13) variables que se pueden presentar de forma aislada o combinada
como factores de riesgo en relacion con la severidad y mortalidad en pacientes con

sepsis.

Los eosindfilos son el componente especializado del sistema inmune, con un maximo

de 350 células/mm, considerandose valores < 40 cel./mm3® como eosinopenia

6



absoluta. (14) Su rol en la respuesta inflamatoria sistémica no esta explicado aun con
claridad, no obstante, se conoce que se encuentra mediado por quimiocinas y
respuestas reguladoras tipo CD1s4, ademas durante la aparicion de sepsis y choque
séptico se observa una disminucion concomitante en la expresion de receptores
como: CRTH2 y CCR3. (15)

Los eosindfilos cumplen funciones de reparacion, mantenimiento e integridad de
tejido; las cuales son reguladas por la expresion de las citoquinas antes
mencionadas; (16) que se expresan bajo eventos inflamatorios que propician la
migracion eosinofilica hacia zonas periféricas afectadas en los pacientes sépticos,
especialmente por el compromiso de la microcirculacion lo cual se traduce en

recuentos bajos de eosindfilos. (17)

7. HIPOTESIS

La eosinopenia es un factor predictor de mortalidad en los pacientes con sepsis.

8. MATERIAL Y METODOS
a) Disefio de estudio:

Estudio analitico, de cohorte retrospectivo.

[ Fallecen ]

Valor de eosindfilos

o N\ { < 40 cel./mm?3 J
Pacientes con Dx. De / ‘\[ Sobreviven ]

Sepsis atendidos en
el Hospital Victor
J A/[ Fallecen ]
'\{ Sobreviven ]

Lazarte Echegaray de
EVENTO EFECTO

Valor de eosinéfilos

diciembre 2022.
\ / >= 40 cel./mm?3

Trujillo entre mayo y \ [

y 3




Objeto de estudio: Expedientes meédicos de enfermos diagnosticados con sepsis
atendidos en el hospital Victor Lazarte Echegaray durante el periodo de mayo a
diciembre 2022.

b) Poblacion, muestray muestreo

Universo muestral: Expediente médico de enfermos diagnosticados con sepsis
atendidos en el servicio de medicina de emergencia del hospital Victor Lazarte

Echegaray de Truijillo.

Poblacion Objetivo: Expediente médico de enfermos diagnosticados con sepsis
atendidos en el servicio de medicina de emergencia del hospital Victor Lazarte

Echegaray de Truijillo, con sepsis, durante el periodo de mayo a diciembre del 2022.

Muestra: Conformada por 262 expedientes médicos de enfermos diagnosticados con
sepsis sepsis atendidos en el hospital Victor Lazarte Echegaray de Truijillo, durante

el periodo de mayo a diciembre del 2022 que cumplan con los criterios de inclusién.
Criterios de inclusion

Expedientes médicos de pacientes mayores de 14 afios, de ambos sexos, con
diagndstico de sepsis, segun el sequential organ failutre assessment (SOFA), que
cuenten con recuento de eosinofilos, al momento de hacer el diagnéstico y que hayan
sido asistidos en el servicio de emergencia del Hospital Victor Lazarte Echegaray de

Trujillo entre mayo a diciembre del 2022.
Criterios de exclusion

o Expedientes médicos de pacientes con sepsis que cursen con enfermedad
renal cronica, leucemia, linfoma, cirrosis, infeccion VIH, hepatitis y tuberculosis.
o Expedientes médicos de pacientes que reciban tratamiento con dosis de

corticoides > a 60 mg/dia en los ultimos 2 meses.

Célculo de la muestra:



El tamafio de la muestra sera estimado mediante la formula estadistica para estudio

de cohorte.
Donde:
lZl_%\/(r +DPy (1—Py) — z1_prP(1 =P )+ (1 —P;)J?
e r(Py — P, )?
P1
Py - (P1 + rP2)
r+1

Formula de correccion de Yates:

o 2(r +1)
"__ljl T Tz - 101}JZ

Dénde:

n = Tamafo de la muestra

P1 = Probabilidad anticipada de enfermar en personas expuestas al factor de
interés: 0.63 (18)

P2 = Probabilidad anticipada de enfermar en personas no expuestas al factor
de interés: 0.45 (18)

RR: Relacion de expuestos / no expuestos = 1

Error: 0.05
Zl—ﬂ: 0.8

Intervalo de confianza: 0.95
Calculo con EPIDAT 4.2 y correccion de YATES n= 262
Poblacién expuesta: 131

Poblacién no expuesta: 131



Unidad de andlisis: Cada historia clinica de pacientes que cumpla con los criterios

de seleccion.

Instrumentos para larecoleccion de datos

Tipo de Muestreo: Probabilistico, aleatorio sisteméatico. (19)

Herramienta de recoleccion de datos: ficha de recoleccién de datos elaborada

para el presente estudio. (anexo 1)

c) Definicion Operacional de Variables

Eosinopenia: Recuento de eosindfilos en sangre periférica < de 40 eosinéfilos/mms3.
(20)

Muerte: Ausencia de signos vitales.

Tabla de operacionalizacién de variables

Tipo  de SR Definici-én | Criterio
Veriables | Variable | g Operacio Indicador  Opserva
nal ble
Independie = Eosinopen Recuento Recuento  (Si) (No)
nte ia de de
eosinofilos < eosindfilos
40 < 40
células/mm? | células/m
m3
Dependient | Muerte Ausencia de Certificado
e signos de
vitales defuncién
Intervinient | Edad <40 afios Fecha de <40 afios
es 40-60 afos nacimiento | 40-60
60 a mas registrada afos
en DNI 60 a mas
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Sexo

indice de
Masa

Corporal

Diabetes

Hipertensi

on arterial

Femenino

Masculino

Disminuido
Eutréfico
Obeso

d) Procedimientos y Técnicas

Luego de obtener los permisos y autorizaciones correspondientes para realizar el
estudio, se identificaran los expedientes médicos de los enfermos diagnosticados con

sepsis manejados en el servicio de medicina de emergencia del Hospital Victor

Lazarte Echegaray.

Posterior a ello, se aplicara los criterios de inclusién y exclusién; los expedientes
médicos seleccionados seran divididas en dos grupos: aquellos pacientes con sepsis
con eosinopenia y otro grupo de pacientes con sepsis sin eosinopenia, asimismo se

evaluara la condicion de fallecido o sobreviviente, en las 72 horas posteriores al

diagndstico de sepsis

11

de

nacimiento

Sexo

registrada
en DNI

IMC <18
IMC 18-24.9
IMC > 25

Glicemia >
126 g/dl

3 lecturas de
PA > 140/80
mm Hg o
lecturas

aislada >
200 mm Hg.

Femenino

Masculino

IMC < 18

IMC
24.9

18-

IMC > 25

Dx.

de (Si) (No)

Diabetes

en HC.
Dx.

(Si) (No)

Hipertensi

on arterial

en HC



La informacion recabada sera registrada en una ficha de recoleccién de datos que
sera numerada en orden cronoldgico segun fecha de ocurrencia. Los resultados

seran presentados en tablas o graficos segun su pertinencia.

e) Plan de Andlisis de datos

La data sera ingresada al programa estadistico SPSS 28.0.1, en donde se realizara
la tabulacion segun las variables de estudio con el fin responder a los objetivos

propuestos.

El estadigrafo para utilizar sera la prueba de chi cuadrado que sera calculado con el
programa SPSS, 28.0.1, con una significancia estadistica de 95% y un valor p < 0.05.
A si mismo se determinara el riesgo relativo de mortalidad en pacientes con sepsis y

eosinopenia.

f) Aspectos Eticos

Se respetara los valores éticos universalmente aceptados, contemplados en la ley de
Salud publica vigente y en los acuerdos del Codigo de Nuremberg; con la finalidad
gue prime en no hacer dafio al ejecutar el presente proyecto y respetar los 4 principios

fundamentales de la bioética.
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9.

CRONOGRAMA DE TRABAJO

o ) ] Septiembre - ) Diciembre -
Actividades Responsable | Mayo - 22 Junio - 22 Julio - 22 Agosto - 22 - Octubre - 22 Noviembre- 22 -
11213 11213 11213 112|314 2 |3 14 21314 213 1|4 2 13 1|4
s|s|s s |s|s s |s|s s |s|s |s s |s|s s |s|s s |s |s s |s |s
Planificacion
Investigador
Y . g X X|X X
elaboracién Asesor
del proyecto
Presentacion
y aprobaciéon | Investigador X | X XXX XXX ]|X
del proyecto
Recoleccion Investigador
X | X | X XXX XXX
de Datos Asesor
Procesamien | Investigador
to y analisis Estadistico
Elaboracion
del Informe | Investigador XXX
Final
DURACION DEL
PROYECTO
) 0j]0]0
hora acumulativa 0 0 0 0 0 0 0
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HORAS DEDICADAS AL PROYECTO:

9.1 Autor: 12 horas semanales

9.2 Asesor: 2 horas semanales

Personal:
PARTICIPANTE ACTIVIDADES DE PARTICIPACION | HORAS
ANUAL
Investigador (1), (2), (3), (4). 40s 288
Asesor (1), (2), (3) 20
Estadistico 4) 1
Personal de archivo | (3) 20
10. PRESUPUESTO DETALLADO
10.1 Insumos para la Investigacion
Partida Insumos Unidad Cantidad Costo (S/.) Financiado
Papel _ _
Millar 1% 37.00 Propio
Bond A4
1.4.4.002 Lapiceros Unidad 6 6.00 Propio
CD Unidad 5 10.00 Propio
Tinta para
impresora . .
Unidad 2 80.00 Propio
EDSON
670
SUBTOTAL 150.00
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10.2 Servicios:

Partida Servicios Unidad Cantidad Costo Financiado
S/.
1.5.6.023 @ Asesoria Horas 15 300.00 Propio
estadistica
1.5.3.003 Transportes y Dia 40 200.00 Propio
viaticos
1.5.6.030 INTERNET Horas 15 15.00 Propio
1.5.6.014 Encuadernacion Ejemplar 3 100.00 Propio
1.5.6.004 Fotocopiado paginas = 200 20.00 Propio
1.5.6.023 Procesamiento Horas 6 100.00 Propio
Automatico  de
datos
SUBTOTAL 735.00
TOTAL S/ 885.00
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12. ANEXOS

ANEXO 1

EFECTIVIDAD DE LAEOSINOPENIA PARA PREDECIR MORTALIDAD EN PACIENTES
CON SEPSIS

Protocolo N°......:

Sexo: Masculino( ) Femenino( ), Edad: afos
Talla: ....... m; Peso ... Kg. IMC: ...
Antecedentes:
Variables SOFA Score
0 1 2 3 4
Respiratorio Pax/FiO2 > | Paz/FiO2 < | Paz/FiO2 < | Paz/FiO2 < | Pa2/FiO2 <
400 400 300 200 100
Sax/Fi02 > | Sa/Fi02 < | Sa/Fi02 < | Sa2/Fi02 < | Sa2/FiO2 < 67
302 302 221 142
Cardiovascular | MAP 270 MAP =70 Dopamina <5 | Dopamina >5 | Dopamina >
(dosis in o dobutamina | Norepinefrina | 15
mcgr/kg/min) a cualquier | £0.1 Norepinefrina
dosis Fenilefrina < | >0.1
0.8 Fenilefrina >
0.8
Hepético <1l.2 1.2 1.9 2-34 3.5-49 >5
bilirrubinas
mg/dl)
Coagulacién =150 <150 <100 <50 <20
plaquetas X
10%3/mm3
Neurolégico 15 13-14 10 -12 6-9 <9
( ECG)

Recuento de eosinofilos normal : 100 a 350/mm3 (), eosinopenia < de 40 / mm3.

Condicion en las 72 horas posteriores al diagndstico de sepsis:

Fallecido ( ) Sobreviviente ( )
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ANEXO 2

SOLICITUD DE CONFORMIDAD DEL COMITE DE ETICA-UPAO. PARA
EJECUTAR PROYECTO DE INVESTIGACION EN EL HOSPITAL VICTOR
LAZARTE ECHEGARAY DE TRUJILLO.

Yo Gabriela Lucia Rodriguez Lazaro, identificado con DNI:46878000, ex residente
de la especialidad de Emergencias y Desastres, de la Universidad Privada Antenor
Orrego, solicita respetuosamente la revision del proyecto de investigacion titulado
“EFECTIVIDAD DE LA EOSINOPENIA PARA PREDECIR MORTALIDAD EN
PACIENTES CON SEPSIS”, el cual es un trabajo de investigacién, de cohorte
retrospectiva .que se basa en el analisis de las historias clinicas de los pacientes
con diagnastico de sepsis atendidos en el servicio de emergencia del hospital Victor

Lazarte Echegaray de Trujillo, durante el periodo de mayo a diciembre del afio 2022.

Desde ya agradezco su disposicion, solicitando su autorizacion para poder llevar a
cabo el presente proyecto

Me despido respetuosamente,

Gabriela Lucia Rodriguez Lazaro
DNI. 46878000
ID. 89842

¢ Anexo copia del trabajo de investigacion.
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ANEXO 3

SOLICITUD DE PERMISO PARA EJECUTAR UN PROYECTO DE
INVESTIGACION EN EL HOSPITAL VICTOR LAZARTE ECHEGARAY

Dr

Director del hospital Victor Lazarte Echegaray.

Yo, Gabriela Lucia Rodriguez Lazaro, con DNI: 46878000, exresidente de la
especialidad de medicina de Emergencias y Desastres de la Universidad Privada
Antenor Orrego, solicita respetuosamente la autorizacion para tener acceso a las
historias clinicas de los pacientes con diagnostico de sepsis atendidos en el servicio
de emergencia del hospital Victor Lazarte Echegaray de Truijillo, durante el periodo
de mayo a diciembre del afio 2022. Con la finalidad de realizar el proyecto de
investigacion titulado “EFECTIVIDAD DE LA EOSINOPENIA PARA PREDECIR
MORTALIDAD EN PACIENTES CON SEPSIS”

El cual es un trabajo de cohorte, que se realizar4 bajo la asesoria de la Dra. Delia
Ocafia Nufiuvero docente de la facultad de Medicina de la Universidad Privada
Antenor Orrego.

Desde ya agradezco su disposicion, solicitando su autorizacion para poder

desarrollar el proyecto presentado.

Me despido respetuosamente,

Gabriela Lucia Rodriguez Lazaro
DNI. 46878000

e Anexo copia del trabajo de investigacion.
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