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RESUMEN

Objetivo: Determinar si el recuento de eosindfilos tiene valor como factor predictor de
mortalidad en pacientes con peritonitis bacteriana secundaria generalizada en el

Hospital Belén de Trujillo.

Material y métodos: Estudio de pruebas diagnosticas, retrospectivo, observacional, en
121 pacientes con peritonitis secundaria generalizada. Se calcularon la sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo, negativo. Se aplico el test de chi cuadrado y

se determind el area bajo la curva para el valor del recuento de eosindfilos

Resultados: El promedio de edad, tiempo de enfermedad, creatinina séricay leucocitos
en sangre fueron significativamente superior en los pacientes con peritonitis bacteriana
secundaria generalizada fallecidos en comparacion con los sobrevivientes (p<0.05). La
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, negativo del recuento de
eosinofilos en la prediccion de mortalidad en peritonitis bacteriana secundaria
generalizada fue de 81%; 90%; 71% y 94%. EI mejor punto de corte del recuento de
eosindfilos en la prediccion de mortalidad en peritonitis bacteriana secundaria
generalizada fue de 20 celulas por mm?3. La exactitud pronostica del recuento de
eosinofilos en la prediccion de mortalidad en peritonitis bacteriana secundaria

generalizada fue de 86%.
Conclusiones: EIl recuento de eosinofilos tiene valor como factor predictor de
mortalidad en pacientes con peritonitis bacteriana secundaria generalizada en el

Hospital Belén de Trujillo.

Palabras Claves: Eosindfilos, mortalidad, peritonitis bacteriana secundaria.



ABSTRACT

Objective: To determine whether eosinophil counts have a value as a predictor of
mortality in patients with generalized secondary bacterial peritonitis at Hospital Belén

de Trujillo.

Material and methods: A retrospective, observational, diagnostic study of 121
patients with generalized peritonitis secondary. We calculated the sensitivity,
specificity, positive predictive value, negative. The chi square test was applied and the

area under the curve was determined for the value of eosinophil count.

Results: Mean age, time of disease, serum creatinine and blood leukocytes were
significantly higher in patients with generalized secondary bacterial peritonitis deaths
compared to survivors (p <0.05). The sensitivity, specificity, positive, negative
predictive value of eosinophil count in the prediction of mortality in generalized
secondary bacterial peritonitis was 81%; 90%; 71%; 94%. The best cutoff point for
eosinophil count in predicting mortality in generalized secondary bacterial peritonitis
was 20 cells per mm3. The predictive accuracy of eosinophil count in predicting

mortality in generalized secondary bacterial peritonitis was 86%.

Conclusions: The eosinophil count has a value as a predictor of mortality in patients

with generalized secondary bacterial peritonitis at Hospital Belén de Trujillo.

Key Words: Eosinophils, mortality, secondary bacterial peritonitis.
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l. INTRODUCCION

1.1 Marco teorico:

La peritonitis secundaria como causa de sepsis intra abdominal fue descrita hace mas
de un milenio, realizandose avances a inicios del siglo XIX haciéndose recién posible
realizar intervenciones quirdrgicas, ademas del desarrollo de la anestesia y medidas de
asepsia y antisepsia. ! Sigue siendo en nuestra época una causa importante de muerte
por lo que una intervencidon temprana podria ayudar a reducir la mortalidad. Este
problema no puede modificarse sin el conocimiento de los factores que inciden en el

pronostico.?

La Peritonitis es la inflamacidn de la serosa peritoneal, debida a multiples causas en
donde la bacteriana es una de las mas importantes. Las vias de contaminacion pueden
ser: directa o local, hematica, linfatica, canalicular o por translocacion de gérmenes del

tubo digestivo.?

Segln su extension, la peritonitis localizada, abarca el 75% de las peritonitis originadas
en causas no traumaticas ya sea, apendicitis, colecistitis, ulcera perforada y
pelviperitonitis por causas ginecoldgicas.> Una apendicitis o una colecistitis
generalmente tienen una gravedad moderada mientras que una perforacion coldnica o
un infarto de intestino tiene una gravedad severa y su generalizacion en peritoneo es la
regla. La peritonitis generalizada se torna en una difusion de la infeccidn al resto de la
cavidad abdominal que puede realizarse inicialmente o desarrollarse en la evolucion

por insuficiencia de los mecanismos que contribuyen a localizar el proceso.*®

A pesar de los avances en diagnostico, procedimientos quirdrgicos, terapia
antimicrobiana y cuidados intensivos, la mortalidad asociada con la peritonitis

secundaria grave es ain muy alta®. La mortalidad de las peritonitis extrahospitalarias



varia entre el 0% y mas del 40% dependiendo de la etiologia, la poblacion estudiada y

la gravedad clinica inicial®"® .

En el servicio de urgencias de cirugia general las peritonitis secundarias constituyen
una de 10 causas de ingreso, y demandan una atencion en equipo de elevado costo, por
una prolongada estancia de los pacientes, necesidad frecuente de re intervencion o
empleo de otras técnicas quirdrgicas, un amplio apoyo terapéutico que incluye

antimicrobianos de elevado costo, nutrientes e inmunomoduladores®1%11,

Debido a la frecuencia en el origen de la peritonitis secundaria, en este estudio se
considerara tomar las consecuentes a patologias como una apendicitis aguda, una

diverticulitis perforada o debido a una ulcera péptica perforada.t>1314

La supervivencia se ha relacionado con factores como la edad, el proceso causal, las
enfermedades concomitantes y un tratamiento quirdrgico efectivo, existen indicadores
prondsticos y escalas de prediccion de evolucion de pacientes criticos con peritonitis
secundaria grave las cuales permiten la ubicacion de los pacientes acorde a su estado

de gravedad y necesidad en el nivel requerido para su atencion optima®®.

El diagnostico de los procesos infecciosos intra-abdominales sera acompafiado de
componentes como el clinico, radioldgico y laboratorista.’® Sabiendo de este Gltimo
que el encontrar leucocitosis con desviacién a la izquierda, asi como acidosis
metabdlica persistencia y elevacion de urea y creatinina suelen ser hallazgos comunes

en la peritonitis generalizada.’

Se estima que es importante la relacion entre mortalidad y el tiempo preoperatorio,
segun Bickell Na. Et al, en su estudio permitio apreciar que antes de 36 horas de
iniciados los sintomas en una apendicitis aguda, el riesgo de rotura es muy bajo y de
menos del 2%; pero a partir de ese plazo y cada 12 horas el riesgo aumenta

significativamente, siendo mayor al 6% cuando los sintomas sobrepasan las 36 horas.*®



En los ultimos afos, la fisiopatologia y el tratamiento de la peritonitis se han
investigado con amplitud, lo que ha permitido reconocer a la flora bacteriana aerébica
y anaerdbica como la desencadenante de las manifestaciones locales y generalizadas,

secundarias a la infeccién abdominal'®%°

Existe una gran cantidad de eventos celulares que culminan en la Ilamada respuesta
inflamatoria sistémica y que eventualmente produce falla organica mdltiple.?t2223
Diversas publicaciones han evaluado diferentes modalidades terapéuticas durante las
ultimas dos décadas, como diversos regimenes de antibiodticos, aspectos técnicos de la

cirugia, tipos de irrigacion y drenaje?+2°,

El comportamiento de la peritonitis secundaria varia acorde al estado de progresion de
la infeccion y, sobre todo, a la precocidad de la conducta quirurgica y terapéutica, para
evitar la aparicion de insuficiencia multiple de drganos, complicacion esta que

ensombrece el prondstico al elevar de forma alarmante la mortalidad?®:27:28,

En una revision de 209 pacientes con diverticulitis aguda, Tyau y col., identificaron
una proporcion significativamente més alta de pacientes inmunocomprometidos
desarrollando una diverticulitis perforada (43%) en comparacion con pacientes no
inmunocomprometidos (14%). Con una mortalidad variable del 39% en el grupo de los
inmunocomprometidos con respecto al 2 % de los no inmunocomprometidos,
generando tasas de diferente progresion del proceso inflamatorio dependientes del
estado inmunoldgico que han sido sugeridas como factores que influyen en el resultado

del paciente con peritonitis secundaria generalizada.?®

La relacion entre la leucocitosis y un estado septico es conocida y frecuente en los casos
de peritonitis generalizada; ademas de la relacion entre la leucopenia a un estado de
mayor severidad, debido a disminucion de su produccion, o desplazamiento del pool
circulante al marginal o tisular, o ya sea por aumento de la destruccién periférica, que

podria estar causado por la disminucion de cualquier tipo de leucocitos, pero que en
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casos sépticos con mayor frecuencia se asocia a la neutropenia por su importancia en

la susceptibilidad a las infecciones.*

En un estudio donde se incluy6 a 138 pacientes, de los cuales, incluian diagndsticos de
enfermedades infecciosas, sistémicas, neoplasicas o miscelaneas, Gil H y col.,
concluyeron que cuando los leucocitos eran superiores a 10.000 cels/mm3 y los
eosindfilos eran inferiores a 40 cels/s/mm3, el valor predictivo de una enfermedad
bacteriana infecciosa era del 100%, asi como de la especificidad, evidenciando una

fuerte relacion de estos valores ante una enfermedad infecciosa bacteriana.®!

En otro estudio que incluye a 187 pacientes con diagnostico al ingreso de dolor
abdominal por enfermedad infecciosas y no infecciosas, Kaminsky P y col., observaron
que los leucocitos y los neutrofilos aumentaron significativamente, y los eosinofilos,
en conjunto con los linfocitos disminuyeron significativamente en todos los sujetos en
comparacion con los controles. Es asi que concluyeron que la probabilidad de infeccion
fue inferior al 3% cuando los neutréfilos eran inferiores a 7.000 cels/mma3, y los
eosinofilos y linfocitos, respectivamente, mas de 100 cels/mm3 y 1.200 cels/mma3.
Apareciendo la eosinopenia conjunto con linfopenia como mejores criterios de

infeccion que la leucocitosis.®?

Hay varios sistemas que sirven de indicadores pronosticos y escalas de prediccion de
evolucion en estos pacientes con peritonitis secundaria generalizada, sin embargo,
presentan la limitacion de que la puntuacion varia segun los medios técnicos que
disponga cada unidad de cuidados intensivos y que su aplicacion suele implicar el uso

de tiempo el cual es muy escaso en este ambito.

Los eosinoéfilos son leucocitos similares a los neutrdfilos en tamafio (8 a 15um), su
diferencia radica en que tienen un nucleo bilobulado y un citoplasma granular que se
tifie de un color rosado caracteristico con eosina o colorantes similares. Se diferencian

a partir de precursores de la medula 6sea bajo el control de diversas citocinas,
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principalmente de la interleucina 5 (IL-5), la IL- 3 y el factor estimulante de colonias

de granulocitos-macrofagos.®334

El recuento normal de eosinofilos en sangre periférica es menor de 500 células/mm3
(generalmente menos del 3% del total de los leucocitos) aunque algunos autores dan
valores de normalidad mayores de hasta 700/mm?. Los eosin6filos deben ser reclutados
permanentemente de la circulacion, de acuerdo con un patron que difiere, en
condiciones normales, respecto de lo que acontece frente al desarrollo de procesos

inflamatorios.3:36

Por cada eosinofilo presente en la circulacion que normalmente es de 0-350 células/mL
hay 300-500 eosinofilos en los tejidos. Los eosindfilos liberados en sangre
normalmente circulan con una vida media que puede variar desde 8 a 18 horas,
posteriormente dejan la circulacion para localizarse en los tejidos donde permanecen
por 2 a 5 dias, por lo tanto el eosindfilo es una célula de predominio histico,
especialmente en tejidos con superficies epiteliales mucosas como la piel, tracto

respiratorio, digestivo y genitourinario.®’

Los mecanismos que controlan los niveles de eosinofilos durante la infeccion aguda,
en un contexto de estrés agudo comprometen la mediacién de glucocorticosteroides

suprarrenales y las catecolaminas endégenas®.

Se sabe que en un proceso infeccioso bacteriano hay predominio de la respuesta de las
Th1 sobre larespuesta de las Th2, lo cual origina supresion de las citoquinas producidas
por la respuesta de las Th2 (IL4, IL5, IL6, IL13, IL10), esto explica una de las teorias
que evidencia a la eosinopenia como secundaria a procesos sépticos con respuesta de
Th1 y supresion de Th23°.

Por otro lado, los glucocorticoides suprarrenales aumentados en un estado séptico
como la peritonitis generalizada tienen influencia sobre el trafico de leucocitos

circulantes y las células inmunes accesorias. Pueden provocar supresion de la
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activacion inmunologica e inhibicién de la produccién de citoquinas y otros
mediadores inflamatorios. Se establece que puede provocar un periodo de neutrofilia
transitorio debido al estrés agudo, luego llevandolo a un bloqueo del reclutamiento de
los mismos neutrofilos al inhibir su capacidad para ligar péptidos quimiotacticos,

ademas estimulan la apoptosis de los eosinofilos®.

La respuesta inicial de los eosinodfilos a un estado de sepsis, se interpreta como el
resultado de un secuestro periférico rapido de eosindfilos de la circulacion central.
Parte del secuestro podria atribuirse a la migracion de los eosinofilos en el sitio
inflamatorio, probablemente por sustancias quimiotacticas liberadas durante la

inflamacidn aguda®.

La mayoria de las sustancias quimiotacticas incluyen al C5a y fragmentos de fibrina

que se han detectado en la circulacion periférica durante la inflamacion aguda.*4?

La eosinopenia puede guiar a los médicos en sus decisiones clinicas y puede
proporcionar informacion dindmica que permita orientar el complejo manejo de los
pacientes criticamente enfermos. Todavia no se han establecido los valores éptimos de
corte eosindfilos y pueden ser diferentes segun el escenario clinico y la etiologia de la

infeccion43,

1.2.Antecedentes:

Abidi K, et al (Marruecos, 2011); llevaron a cabo una investigacién con la finalidad
de precisar la influencia de la eosinopenia respecto al pronéstico de mortalidad
intrahospitalaria en pacientes quirdrgicos criticos por medio de un estudio de pruebas
diagnosticas prospectivo en el que se incluyeron a 200 pacientes, siendo la mortalidad
de 28%; encontrando que el promedio de recuento de  eosindfilos fue
significativamente inferior en el grupo de fallecidos respecto de los sobrevivientes

(p<0.05); tomando como punto de corte el valor de eosinofilos inferior a 40 células por
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mm?; observando que el riesgo de mortalidad fue significativo con valores inferiores
al punto de corte (OR:1.85; IC 95% 1.01-3.42; p= 0.046)*.

Lépez I, et al (Espafia, 2011); desarrollaron una investigacion con la finalidad de
precisar la utilidad del recuento de eosinéfilos en sangre periférica en relacion al
pronostico de mortalidad en pacientes quirargicos criticos con diagnéstico de sepsis
severa en el que se incluyeron a 244 pacientes; encontrando que la exactitud pronostica
para eosinofilos el primer dia fue de un area bajo la curva de 0,72; siendo el mejor
punto de corte de 10 eosindfilos/pl; con una sensibilidad: el 64,8% y especificidad: el
70,9%. En pacientes médicos, el area bajo la curva fue de 0,80, con punto de corte ideal
de 9 eosinofilos/ul; en pacientes quirtrgicos, el area bajo la curva es de 0,53, con punto

de corte de 54 eosinofilos/ul®®.

Kim Y, et al (Corea, 2013); desarrollaron un estudio con el objetivo de precisar la
utilidad de la eosinopenia en relacion con el pronostico de supervivencia en pacientes
quirdrgicos criticos con diagndstico de sepsis severa por medio de un estudio de
pruebas diagnosticas retrospectivo en el que se incluyeron a 150 pacientes; observando
que el promedio del recuento de eosindéfilos fue significativamente inferior en el grupo
de pacientes fallecidos en comparacion con los sobrevivientes; siendo el mejor punto
de corte el recuento de eosinofilos inferior a 15 células por mm?® o menos de 0.25% del
recuento celular total; condicionando este referente un riesgo significativo de
mortalidad: OR 2.96; p = 0.008%°.

Jagdeesh T, et al (Arabia, 2013); desarrollaron un estudio con la finalidad de precisar
el valor de la eosinopenia como prondéstico de mortalidad en pacientes con diagndstico
de peritonitis bacteriana secundaria a traves de un disefio retrospectivo seccional
transversal en el que se incluyeron a 94 pacientes de los cuales 13 (14%) fallecieron
durante su estancia hospitalaria siendo la perforacion ileal la causas de peritonitis que
condicion6 la mortalidad mas elevada (17%); encontrando que la eosinopenia alcanzo
una sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de
92%, 92%, 85% y 99% respectivamente; siendo su exactitud pronostica de 96%

respecto al desenlace fatal*’.
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1.3 Justificacién:

Tomando en cuenta que la peritonitis secundaria es una causa frecuente de
atencion en los servicios de cirugia general en nuestra poblacién; y que esta es una
condicion asociada a un importante componente de mortalidad y morbilidad a corto
plazo; resulta conveniente identificar de manera constante marcadores que permitan
valorar el prondstico de estos pacientes con miras a distribuirlos de manera apropiada
en el &mbito sanitario mas conveniente para brindarle el soporte de érganos necesario;
en tal sentido el reconocimiento de la eosinopenia como marcador prondstico en el
paciente critico es creciente; se dispone datos de estudios clinicos observacionales y
de intervencion que apoyan el hecho de que esta es un marcador de gravedad.
Considerando que la delimitacion de esta variable en la practica clinica habitual es
factible en la mayoria de servicios de emergencias de nuestro medio y ademas sencilla
de definir respecto a otras escalas con similares funciones es que nos planteamos

realizar la presente investigacion.

1.4. FORMULACION DEL PROBLEMA CIENTIFICO:

¢ Tiene el recuento de eosinofilos valor como factor predictor de mortalidad en pacientes con
peritonitis bacteriana secundaria generalizada en el Hospital Belén de Trujillo en el periodo
2011 - 2015?

1.5. HIPOTESIS:

Hipotesis nula: El recuento de eosindfilos no tiene valor como factor predictor de

mortalidad en pacientes con peritonitis bacteriana secundaria generalizada en el

Hospital Belén de Trujillo.
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Hipotesis alternativa: El recuento de eosinofilos tiene valor como factor predictor de

mortalidad en pacientes con peritonitis bacteriana secundaria generalizada en el

Hospital Belén de Trujillo.

1.6 OBJETIVOS:
OBJETIVO GENERAL

- Determinar si el recuento de eosinofilos tiene valor como factor predictor de
mortalidad en pacientes con peritonitis bacteriana secundaria generalizada en el

Hospital Belén de Trujillo.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo del
recuento de eosinofilos en la prediccion de mortalidad en pacientes con peritonitis

bacteriana secundaria generalizada atendidos en el Hospital Belén de Truijillo.

- Determinar el mejor punto de corte del recuento de eosindfilos en la prediccion de
mortalidad en pacientes con peritonitis bacteriana secundaria generalizada atendidos

en el Hospital Belén de Truijillo.

- Determinar el area bajo la curva del recuento de eosindfilos en la prediccion de
mortalidad en pacientes con peritonitis bacteriana secundaria generalizada atendidos
en el Hospital Belén de Trujillo.

- Contrastar edad, género, comorbilidades, nivel de leucocitos, niveles de creatinina y
tiempo de enfermedad entre pacientes con peritonitis bacteriana secundaria

generalizada fallecidos o sobrevivientes atendidos en el Hospital Belén de Trujillo.
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Il. MATERIAL Y METODOS
2.1. MATERIAL:
Poblacion diana:

Pacientes con diagnostico de peritonitis secundaria generalizada intervenidos
quirargicamente en el Departamento de Cirugia General en el Hospital Belén
de Trujillo en el periodo 2011 - 2015.

Poblacion de estudio:

Pacientes con diagnostico de peritonitis secundaria generalizada intervenidos
quirargicamente en el Departamento de Cirugia General en el Hospital Belén
de Trujillo en el periodo 2011 - 2015 y que cumplieron con los siguientes

criterios de inclusion y exclusion.

Criterios de inclusion:

Pacientes de 15 afios a méas con peritonitis secundaria generalizada en los afios
2011-2015

Pacientes expuestos a laparotomia exploratoria debido a diverticulitis aguda o
apendicitis aguda o ulcera péptica perforada con diagnostico de peritonitis
secundaria generalizada en el reporte quirdrgico.

Pacientes que cuenten con hemograma completo.

Pacientes de ambos sexos.

Pacientes en cuyas historias clinicas se encuentre la toma de funciones vitales
durante estancia hospitalaria.

Paciente en cuyas historias clinicas se encuentre resultado de creatinina sérica y

glucosa sérica.
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Criterios de exclusion:

e Pacientes quienes durante su estancia tuvieran que ser trasladados a otros
nosocomios y a quienes no se le pudo hacer el seguimiento correspondiente por historia
clinica incompleta.

e Pacientes con aplasia medular.

e Pacientes con diagnostico de leucemia.

e Pacientes con diagnostico de infestacion parasitaria.

e Pacientes con reaccion alérgica intrahospitalaria.

2.2 MUESTRA:
Unidad de Andlisis:

Es cada uno de los pacientes con diagndstico de peritonitis secundaria
generalizada intervenidos quirargicamente en el Departamento de Cirugia
General en el Hospital Belén de Trujillo en el periodo 2011 - 2015 y que

cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion.
Unidad de Muestreo:

Es la historia clinica de cada uno de los pacientes con diagnéstico de peritonitis
secundaria generalizada intervenidos quirargicamente en el Departamento de
Cirugia General en el Hospital Belén de Trujillo en el periodo 2011 - 2015y

que cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion.
Tamarfio muestral:

Para la naturaleza del estudio se ha considerado incluir a todos los pacientes
gue cumplieron con los criterios de seleccién en el periodo de estudio 2011-

2015, es decir fue un estudio censal.
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2.3. DISENO DE INVESTIGACION:
Tipo de estudio

- Analitico, observacional, retrospectivo, de pruebas diagnosticas.

Disefio especifico

Gl X1
P NA
G2 X1
P: Poblacion
NR: No Aleatorizado
Gl: Peritonitis fallecidos
G2: Peritonitis sobrevivientes
X1: Recuento de eosinofilos

PACIENTES CON PERITONITIS SECUNDARIA
GEMERALIZADA

Recuento de Recuento de
eosincfilos eosindfilos
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2.4. Descripcion de variables y escalas de medicion:

Variables Indicadores Tipo Escala de Indices
medicién
Historia L # Afos
. Cuantitativa ;
Edad clinica Discreta
Historia _ ; Masculino-
o Cualitativa | Nominal _
Sexo clinica Femenino
Tiempo de Historia L ; # Dias
o Cuantitativa | Continua
Enfermedad clinica
Historia - ;
L o Cuantitativa | Discreta Mg/dl
Creatinina sérica clinica
CO-VARIABLES Historia o .
» . Cuantitativa | Discreta Mg/dl
Glucosa sérica clinica
Historia - Si - No
; _ o Cualitativa ;
Diabetes Mellitus clinica Nominal
Hipertension Historia - Si-No
; o Cualitativa ;
Arterial Clinica Nominal
Recuento de
Eosinofilos Hemograma e
Cuantitativa Células/mm3
absolutos Discreta elulasimm
Recuento de Hemograma - Células/mm?
_ Cuantitativa ;
Leucocitos Discreta
; Epicrisis - ; ;
Mortalidad Cualitativa | Nominal Si-No

RESULTADO
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2.5. DEFINICIONES OPERACIONALES:

v' Peritonitis secundaria generalizada: Proceso séptico de la cavidad
abdominal donde las bacterias, toxinas y esfacelos invaden 2 o mas
compartimientos abdominales; lo cual sera verificado por medio de
laparotomia exploratoria correspondiente y se obtendrd del registro
observado en el reporte operatorio correspondiente.*

v' Edad.: Etapa del ciclo de la vida en la que se encuentra el paciente.°

v' Sexo: Conjunto de caracteristicas fisicas y fisiologicas de los seres

humanos que lo definen como masculino o femenino.*®

v' Tiempo de Enfermedad: Tiempo ubicado desde inicio de
sintomatologia hasta el ingreso a SOP. Dato obtenido de la historia

clinica.®

v' Mortalidad: Fallecimiento de paciente con peritonitis secundaria
generalizada producida durante su estancia hospitalaria.®®

v Diabetes mellitus: La diabetes es una enfermedad crénica que aparece
cuando el pancreas no produce insulina suficiente o cuando el organismo
no utiliza eficazmente la insulina que produce. El efecto de la diabetes no
controlada es la hiperglucemia. Para el presente estudio se tomara dato de

la historia clinica. 38

v Hipertensién arterial: Es un trastorno en el que los vasos sanguineos
tienen una tension persistentemente alta, lo que puede dafiarlos. Cada vez
que el corazon late, bombea sangre a los vasos, que llevan la sangre a
todas las partes del cuerpo. Debido a su efecto sistémico se tomara en

cuenta en el estudio. Se tomaréa dato de historia clinica.®®
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v Creatinemia: Evalla el nivel de creatinina en sangre del paciente, en que
se observo la elevacion de creatinina sérica con la mayor probabilidad de
falla renal asociado a procesos sépticos y ser parte del Score Jabalpur.

Dato sera obtenido del resultado bioquimico de creatinina sérica. **

v" Glicemia: Evalta el nivel de glucosa en sangre del paciente,
observandose que la hiperglicemia se encuentra muchas veces como
signo de sepsis en pacientes con peritonitis y que genera mayor
probabilidad de mortalidad. Dato ser& obtenido del resultado bioquimico

de glucosa sérica.?®

v Recuento de Leucocitos totales: también conocidos como glébulos
blancos, son un componente importante de la sangre y del sistema
inmune. En individuos sanos, representan alrededor del 1% de la
sangre. El recuento normal de glébulos blancos es por lo general
entre 4000 y 11000/pL para un adulto.?®

v" Recuento de Eosinofilos absolutos: Se considera un rango absoluto
normal cuando se contabilizan entre 50 a 400 eosindfilos por milimetro
cubico. Para fines de la presente investigacion se tomard como punto de
corte para eosinopenia de 20 células por mm® o menos de 0.25% del

recuento celular total.®

2.6. PROCESO DE CAPTACION DE INFORMACION:

Se obtuvo la autorizacion mediante una solicitud informando los objetivos de
la investigacion y los procedimientos a realizar, todo ello dirigido al Director del
Hospital Belén de Trujillo para que brinde las facilidades de identificar las

historias clinicas de los pacientes del servicio de estadistica. Se acudié al archivo
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de estadistica desde donde se registraron los numeros de historia clinica de los
pacientes con diagnéstico de peritonitis secundaria generalizada atendidos e
intervenidos quirdrgicamente en el Departamento de Cirugia General en el
Hospital Belén de Trujillo en el periodo 2011 - 2015 y que cumplieron con los

criterios de seleccion y luego se procedera a:

A) Se recolectaron las historias clinicas de los pacientes que cumplan con los criterios
de inclusion y exclusion, antes mencionados

B) Se procedid a efectuar el llenado de la ficha de recoleccion de datos con las historias
clinicas. (VER ANEXO 1)

C) Se realiz6 la debida tabulacion.

D) Se hizo uso del analisis estadistico.

E) Se procedioé a la interpretacion de los resultados obtenidos.

F) Se emitieron las conclusiones y recomendaciones.

2.7. PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE LA INFORMACION:
Para el andlisis estadistico se utilizd el método electronico informético del programa
estadistico SPSS V.23.0.0. Los resultados obtenidos fueron presentados en tablas y
graficos estadisticos representados mediante el software tipo Excel para Windows 8,

para posterior discusion y conclusion de la informacién obtenida.

Estadistica Descriptiva:
Se obtuvieron datos de distribucion de frecuencias esto para las
variables cualitativas; asi mismo se calcularon las medidas de

tendencia central y de dispersion para las variables cuantitativas

Estadistica Analitica
Se emplearon las medidas de tendencia central, empleando la prueba
de Chi-cuadrado (x?) para las variables cualitativas y del estadistico t
de student para las variables cuantitativas; para verificar la

significancia estadistica de las asociaciones.
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Las asociaciones fueron consideradas significativas si la posibilidad

de equivocarse fue menor al 5% (p < 0.05).

Se realiz6 el calculo de la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo, valor predictivo negativo, asi como el &rea bajo la
curva (CURVA ROC) para determinar la exactitud prondstica del
valor de recuento de eosinéfilos como predictor de mortalidad en

pacientes con peritonitis bacteriana secundaria generalizada.

Mortalidad en

peritonitis secundaria

generalizada

Recuento de
eosinofilos

1) Sensibilidad  A/(A+C)

2) Especificidad D/(B+D)

3) Valor predictivo positivo A/(A+B)
4) Valor predictivo negativo D/(C+D)
5) Curva ROC del modelo
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2.8. ASPECTOS ETICOS:
La presente investigacion conto con la autorizacion del comité de Investigacion y Etica
del Hospital Belén de Trujillo y la Universidad Particular Antenor Orrego. Debido a
que es un estudio seccional transversal en donde solo se recogieron datos clinicos de
las historias de los pacientes; se tomé en cuenta la declaracion de Helsinki Il
(Numerales: 11,12,14,15,22 y 23)* y la ley general de salud (D.S. 017-2006-SAy D.S.
006-2007-SA)°.
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11.- RESULTADQOS

Tabla 01. Caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio Hospital Belén de

Trujillo periodo 2011 — 2015:

Caracteristicas Fallecidos Sobrevivientes Significancia
(n=27) (n=94)

Edad:

- Promedio 56.8 50.6 T student: 2.6

- D. estandar 27.8 24.7 p<0.05

Sexo:

- Masculino 16(59%) 57 (62%) Chi cuadrado: 2.14

- Femenino 11 (41%) 36 (38%) p>0.05

Diabetes mellitus:

- Si 3 (9%) 7 (7%) Chi cuadrado: 1.62

- No 24 (91%) 86 (93%) p>0.05

Hipertension arterial:

- Si 3 (11%) 8 (8%) Chi cuadrado: 2.56

- No 24 (89%) 85 (92%) p>0.05

Tiempo de enfermedad:

- Promedio 10.8 6.6 T student: 2.28

- D. estandar 4.8 2.4 p<0.05

Creatinina sérica:

- Promedio 4.6 3.2 T student: 2.48

- D. estandar 2.8 2.1 p<0.05

Leucocitos:

- Promedio 17 862 15480 T student: 2.62

- D. estandar 3458 3146 p<0.05

FUENTE: HOSPITAL BELEN TRUJILLO-Archivo historias clinicas: 2011- 2015.
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Tabla 02: Sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, negativo de recuento de
eosinofilos en la prediccion de mortalidad en peritonitis bacteriana secundaria
generalizada Hospital Belén de Trujillo 2011 — 2015:

Eosinofilos séricos Peritonitis generalizada

Fallecidos Sobrevivientes Total
< 20 cels/mm? 22 9 31
>= 20 cels/mm?® 5 85 90
Total 27 94 121

FUENTE: HOSPITAL BELEN TRUJILLO-Archivo historias clinicas: 2011- 2015.

= Sensibilidad: 81%

= Especificidad: 90%

= Valor predictivo positivo: 71%
= Valor predictivo negativo: 94%
= Chi Cuadrado: 102.2

= p<0.01.

27



Tabla 03: Calculo del mejor punto de corte del recuento de eosinofilos en la prediccion
de mortalidad en peritonitis bacteriana secundaria generalizada en el Hospital Belén
de Trujillo 2011 — 2015:

Recuento de

Sensibilidad  Especificidad VPP VPN
eosindfilos Chi cuadrado/p
<15 cels/mm? 69% 94% 64% 96% 86.8/ p<0.01
<20 cels/mm? 81% 90% 71% 94% 102.2/p<0.01
<25 cels/mm? 88% 71% 75% 70% 78.96/p<0.01

FUENTE: HOSPITAL BELEN TRUJILLO-Archivo historias clinicas:; 2011- 2015.

En este sistema se identifican los puntos de corte méas centrales para el marcador en estudio;
encontrando como punto de corte con mejores resultados al valor de 20 mm?® pues con este
indice obtenemos datos de sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo

mas uniformes y con mejor significancia expresado por el valor del Chi cuadrado observado.
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Graéfico 01: Curva trazada utilizando los valores de sensibilidad y del complemento de

la especificidad segun los diferentes puntos de corte de recuento de eosinéfilos

AREA BAJO LA CURVA: 0.86
Significa que un paciente seleccionado aleatoriamente del grupo con mortalidad tendra en
el 86% de las veces un valor de eosinofilos inferior respecto a un paciente elegido al azar del

grupo de sobrevivientes.

Valores entre 0,5y 0,69: exactitud baja para la prueba en estudio.

Valores entre 0,7 y 0,89: exactitud intermedia para la prueba en estudio.

Valores mayores de 0,9: exactitud alta para la prueba en estudio.
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V. DISCUSION:

Las peritonitis secundarias constituyen una de las primeras 10 causas de ingreso, y
demandan una atencién en equipo de elevado costo, por una prolongada estancia de los
pacientes, necesidad frecuente de re intervencién o empleo de otras técnicas
quirdrgicas, un amplio apoyo terapéutico!®™.El comportamiento de la peritonitis
secundaria varia acorde al estado de progresion de la infeccidn y, sobre todo, a la
precocidad de la conducta quirtrgica y terapéutica, para evitar la aparicion de
insuficiencia maltiple de drganos?”282°. La respuesta inicial de los eosinofilos a un
estado de sepsis, se interpreta como el resultado de un secuestro periférico rapido de
eosindfilos de la circulacion central®*#°, La eosinopenia puede guiar a los médicos en
sus decisiones clinicas y puede proporcionar informacién dinamica que permita

orientar el complejo manejo de los pacientes criticamente enfermos*?43,

Se trabajo con 121 pacientes cuya edad promedio fue de 56 + 27 afios, el 60% y 40%

pertenecian al género masculino y femenino respectivamente.

En la Tabla 01 podemos observar algunos datos representativos respecto a ciertas
variables intervinientes como sexo, hipertensiéon arterial y diabetes mellitus; sin
verificar diferencias significativas respecto a ellas en ambos grupos de estudio, esta
tendencia propicia un escenario 6ptimo para efectuar comparaciones y minimizar la
influencia de variables intervinientes; sin embargo también es posible observar que los
promedios de edad, tiempo de enfermedad, leucocitos en sangre y niveles de creatinina
si son significativamente distintos entre los pacientes fallecidos y sobrevivientes, este
hallazgo sigue la linea de lo descrito por; Kim Y, et al*® en Coreaen el 2013; Abidi
K, et al** en Marruecos en el 2011y Jagdeesh T, et al*’ en Arabia en el 2013;
quienes reconocen también que a mayor edad, mayores valores de leucocitos y niveles

de creatinina, es mayor es el riesgo de desarrollar mortalidad intrahospitalaria.
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En relacion a estos hallazgos, es posible entender que el tener mayor edad
incrementa el riesgo de mortalidad, tomando en cuenta que a edades mas avanzadas es
mas probable que el paciente presente un mayor numero de comorbilidades y por ende
una menor reserva funcional en sus 6rganos y sistemas lo que la pondria en desventaja
respecto a una persona de menor edad, para poder soportar el estress quirurgico y el
secundario a la activacion de la cascada inflamatoria desencadenada por la invasion del
agente bacteriano responsable de sepsis en este contexto patoldgico especifico. En esta
misma linea se interpreta la mayor severidad asociada al mayo recuento leucocitario,
la cual resultaria proporcional a grado de severidad de la contaminacion bacteriana en

los tejidos y al grado de bacteriemia que experimenta el paciente.®2

Respecto a la elevacion de los niveles de creatinina, este marcador representa de
manera directa el colapso de la funcion renal, independientemente de que el paciente
ya tenga un deterioro basal de los valores de creatinina por alguna comorbilidad en
particular o que este experimentando un incremento reciente de estos valores como
respuesta a un estado de hipoperfusién renal secundaria a la inestabilidad
hemodinamica secundaria al estado de sepsis encontrado en estos pacientes con

peritonitis generalizada.

En la tabla 02 se distribuye a los pacientes segin el punto de corte de 20
eosindfilos por mm3; encontrando como mejores valores a la especificidad y valor
predictivo negativo con cifras de 90% y 94% respectivamente en tanto que se observa
como valores menos favorecidos a la sensibilidad y valor predictivo positivo con cifras
de 81% y 71% ; siendo estas cifras Utiles desde el punto de vista clinico y ademas el
valor calculado alcanza la significancia estadistica requerida lo que le confiere utilidad

para su aplicacion rutinaria.

En relacion a los referentes bibliograficos identificados podemos observar la serie
de Lopezl, etal en Espafiaen el 2011 quienes precisaron la utilidad del recuento
de eosinofilos en sangre periférica en el prondstico de mortalidad en 244 pacientes

quirdrgicos criticos encontrando una sensibilidad: el 64,8% y especificidad del
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70,9%%. Por otra parte Jagdeesh T, et al en Arabia en el 2013 quienes precisaron
el valor de la eosinopenia como prondstico de mortalidad en peritonitis bacteriana
secundaria en 94 pacientes encontrando sensibilidad, especificidad, valor predictivo

positivo y valor predictivo negativo de 92%, 92%, 85% y 99% respectivamente.

En este caso es conveniente precisar que al marcador analitico que se esta valorando
se le pretende asignar utilidad no con fines diagnosticos, sino como una estrategia de
despistaje con miras a predecir el desenlace de los pacientes con peritonitis bacteriana
secundaria respecto a su riesgo de supervivencia o mortalidad intrahospitalaria, en tal
sentido los valores observados ademas de corresponderse con los encontrados en otras
poblaciones en contextos patoldgicos idénticos, son lo suficientemente elevados como
para alcanzar las expectativas como pruebas de tamizaje a fin de seleccionar de manera
precoz a aquellos pacientes con mayor riesgo de mortalidad y que por lo tanto
requeriran con mayor énfasis estrategias de monitoreo y vigilancia de dafio de 6rganos,
para de esta manera administrar los recursos de salud de manera més eficiente en este

tipo de pacientes.

En la Tabla 3 se realiza la distribucion de los pacientes segun distintos puntos de
corte del recuento de eosindfilos; observando que el valor de 20 células por mm?3 es el
que obtiene un perfil de valores mas utiles, con un alto de grado de significancia
estadistica lo que le confiere mayor utilidad para este punto de corte. Resultan en este
sentido de utilidad las conclusiones de Kim Y, et al en Corea en el 2013 quienes
precisaron la utilidad de la eosinopenia en el prondstico de supervivencia en 150
pacientes quirurgicos criticos en un estudio de pruebas diagndsticas siendo el mejor
punto de corte el recuento de eosindfilos inferior a 15 células por mm? (p = 0.008)%.
Mostramos también las tendencias de Abidi K, et al en Marruecos en el 2011 quienes
precisaron la influencia de la eosinopenia respecto al pronéstico de mortalidad
intrahospitalaria en un estudio de pruebas diagnosticas en 200 pacientes, siendo el

mejor punto de corte el de 40 eosindfilos por mm?; (p= 0.046)*.
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En este caso cabe precisar que el recuento de eosindfilos como predictor de
mortalidad en pacientes en este contexto patoldgico en particular o en cualquier otra
circunstancia adversa, presenta una relacion inversamente proporcional a la severidad
del paciente; en este sentido valores mas bajos del recuento de estas células traducen
mayor una respuesta leucocitaria mas intensa especificamente del componente de
neutrdfilos condicionando un deplecién en la produccion de los otros tipo celulares de
la serie blanca en particular de los eosinofilos; es por ello que los puntos de corte mas
bajos de esta variable son los que se asocian a un peor prondstico y a un mayor riesgo
de mortalidad intrahospitalaria. Cabe mencionar por otra parte que el mejor punto de
corte identificado en nuestro analisis es un valor de recuento absoluto de eosindfilos
que se encuentra entre los 2 mejores puntos de corte observados en los antecedentes en

mencion.

En la Gréfica 01 se determina el area bajo la curva; siendo esta de 86% con una
exactitud predictiva intermedia. Interesa hacer referencia a las conclusiones que
muestran Jagdeesh T, et al en Arabia en el 2013 quienes precisaron el valor de la
eosinopenia como pronostico de mortalidad en peritonitis bacteriana secundaria en 94
pacientes encontrando una exactitud pronostica de 96%*’.Asi mismo lo reportado por
Lopez I, et al en Espafia en el 2011 quienes precisaron la utilidad del recuento de

eosindfilos en sangre periférica con una exactitud pronostica de 0,72%.

En este caso el andlisis final permite asignar al marcador hematoldgico en
estudio un valor que resume su desempefio como predictor de mortalidad tomando en
cuenta todos los puntos de corte en lo que fue analizado; correspondiéndole un grado
de exactitud pronostica intermedia, con un valor especifico que se sitda a la par de los
encontrado en investigaciones recientes en poblaciones distintas a la nuestra y que
resulta adecuado para justificar su aplicacion en la practica clinica diaria como
estrategia de screning para distribuir a los pacientes que requeriran de manera precoz

un abordaje mas intensivo en cuanto a soporte de funcion de érganos.
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Existieron algunas limitaciones a reconocer en el presente estudio. En primer
lugar, el trabajo se baso en el uso de historias clinicas como fuente base de datos, a
pesar de las definiciones operacionales para la recopilacion de datos, el personal de
salud puede haber registrado de manera erronea algunos datos en las historias del
hospital donde se realiz6 el estudio. En segundo lugar, el trabajo al inicio se planted
con una muestra de 186 pacientes, por lo que se tuvo que basarse luego en un estudio
censal debido a la poca frecuencia con la que se presentaban problemas como la
peritonitis generalizada en el hospital donde se realizo el estudio. Por dltimo, los
niveles de eosinofilos pueden no haber sido los verdaderos, ya sea por algun problema
con el equipo que procesa las muestras o algin inconveniente durante la toma, traslado

y tiempo de procesamiento de la muestra.
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V. CONCLUSIONES

1.- El recuento de eosinofilos bajo tiene valor como factor predictor de mortalidad en

pacientes con peritonitis bacteriana secundaria generalizada.

2.-La sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, negativo del recuento de
eosindfilos en la prediccion de mortalidad en peritonitis bacteriana secundaria

generalizada fue de 81%; 90%; 71% y 94%.

3.-El mejor punto de corte del recuento de eosindfilos en la prediccion de mortalidad

en peritonitis bacteriana secundaria generalizada fue de 20 células por mm?.

4.- La exactitud pronostica del recuento de eosindfilos en la prediccion de mortalidad

en peritonitis bacteriana secundaria generalizada fue de 86%.

5.- El promedio de edad, tiempo de enfermedad, creatinina sérica y leucocitos en

sangre fueron significativamente superior en los pacientes con peritonitis bacteriana

secundaria generalizada fallecidos en comparacién con los sobrevivientes.
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VI. SUGERENCIAS

1. Considerando que el recuento de eosinofilos es una variable de sencilla
determinacion, econdémica, no invasiva y que puede valorarse de manera rutinaria;
seria conveniente de corroborarse su utilidad su inclusion en las guias de préactica
clinica de peritonitis bacteriana como elemento de valoracién pronostica inicial para

la toma de decisiones terapéuticas.

2. Nuevas investigaciones multicéntricas, prospectivos y con mayor tamafio muestral
en posteriores series debieran llevarse a cabo para corroborar la asociacion predictiva
de significancia observada para el recuento de eosindfilos séricos en pacientes con

peritonitis secundaria bacteriana generalizada.
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ANEXO



ANEXO 01
Valor del recuento de eosinofilos como factor predictor de mortalidad en pacientes
con peritonitis bacteriana secundaria generalizada en el Hospital Belén de Trujillo.
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
Fecha y hora de ingreso.................cooeeven... FICHANC. ...

DATOS GENERALES:

1.1. Namero de historia clinica:

Filiacion
Edad:......... Sexo:M () F( )

Etiologia de Peritonitis:

Apendicitis Aguda
Diverticulitis Aguda
Ulcera Péptica Perforada
Otros

Tiempo de enfermedad:.............. Horas/dias

e Funciones vitales al ingreso:
PA.........FC.......... FR......... T° ...ECG.....

Comorbilidades:

Diabetes mellitus: Si~ ( No ()

) No ()

Hipertension arterial: Si

Examenes auxiliares:

- Creatinina sérica: mg/dl
- Valor de recuento de Leucocitos totales : cél/mm?

- Valor de recuento de eosinofilos absolutos: cél/mm?
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ANEXO 02

SOLICITO: AUTORIZACION

DIRECTOR DEL HOSPITAL BELEN DE TRUJILLO

Presente:

Yo, EDUARDO RICARDO CANO LUJAN, identificado con DNI N°70198353,
domiciliado en Av. Santa Teresa de Jesus #525 Urb. Monserrate, estudiante del sexto afio
de Medicina Humana, en la Universidad Privada Antenor Orrego, me dirijo ante usted,
solicitando el permiso correspondiente para acceder al archivo de Historias Clinicas, para
poder realizar un estudio con nombre: Valor del recuento de eosindéfilos como factor
predictor de mortalidad en pacientes con peritonitis bacteriana secundaria
generalizada en el Hospital Belén de Trujillo en el periodo 2011-2015, trabajo que
recopilara los datos de la informacion que se nos brindé en la Institucion que usted dirige,

garantizando respetar las reglas establecidas por el hospital

Atentamente.

Trujillo, 09 de Enero del 2017

Eduardo Ricardo Cano Lujan
N° DNI: 70198353
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ANEXO 03
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Gréfico 02: Sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, negativo de recuento

de eosindfilos en la prediccion de mortalidad en peritonitis bacteriana secundaria

generalizada Hospital Belén de Trujillo 2011 — 2015:

La frecuencia de eosinopenia en el grupo de fallecidos (sensibilidad) fue 81% mientras que

la frecuencia de eosinopenia en el grupo de sobrevivientes (especificidad) fue de 90%
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