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Resumen:

Objetivo: Determinar si la hiperfibrinogenemia es un factor predictivo de
perforacion apendicular en pacientes con apendicitis aguda atendidos en el
Hospital Belén de Trujillo durante el periodo 2021 a 2023.

Materiales y métodos: Se realiz6 un estudio de disefio observacional analitico
de tipo casos y controles, retrospectivo, la poblacion de estudio estard
conformada por 168 pacientes con diagnéstico de apendicitis aguda, 84
pacientes con perforacion apendicular (casos) y 84 pacientes sin perforacion
apendicular (controles).

Resultados: La edad promedio de los pacientes con perforacion apendicular
fue 37 12 afos, y los que no tuvieron perforacion fue de 36 + 12,7 afos. La
leucocitosis estuvo estadisticamente asociado a perforacion apendicular (OR:
2.72,1C 95% 1.42-3,63, p=0.042), tener leucocitosis representa 2,72 veces mas
riesgo de tener perforacion apendicular. La hiponatremia se asoci6
estadisticamente a perforacion apendicular (OR: 4,23, 1C95%1.58-6.34,
p=0.024) tener hiponatremia representa 4,23 veces mas riesgo de presentar
perforacion apendicular. El 80.9% presentaron perforacion apendicular e
hiperfibrinogenemia y solo el 19.1% tuvieron perforacion apendicular sin
hiperfibrinogenemia. La Hiperfibrinogenemia esta estadisticamente asociada a
perforacion apendicular, los pacientes con hiperfibrinogenemia tiene 4,12 veces
mas riesgo de tener perforacion apendicular en comparacion con los pacientes
gue no la presentan (OR: 4,12, 1IC95% 1.76-9.83 p=0.034).

Conclusiones: La Hiperfibrinogenemia se puede utilizar como factor predictivo
de perforacién apendicular

Palabras clave: Hiperfibrinogenemia, apendicitis aguda, perforacion

apendicular
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Summary:

Aim: To determine whether hyperfibrinogenemia is a predictive factor for
appendiceal perforation in patients with acute appendicitis seen at Hospital Belén
de Truijillo during the period 2021 to 2023.

Materials and methods: A retrospective, observational, analytical, case-control,
retrospective study was carried out. The study population consisted of 168
patients diagnosed with acute appendicitis, 84 patients with appendiceal

perforation (cases) and 84 patients without appendiceal perforation (controls).

Results: The mean age of patients with appendiceal perforation was 37 +12
years, and those without appendiceal perforation was 36 * 12.7 years.
Leukocytosis was statistically associated with appendiceal perforation (OR: 2.72,
95% Cl 1.42-3.63, p=0.042), with leukocytosis representing a 2.72-fold increased
risk of appendiceal perforation. Hyponatraemia was statistically associated with
appendiceal perforation (OR: 4.23, 95%CI1.58-6.34, p=0.024), having
hyponatraemia represents a 4.23-fold increased risk of appendiceal perforation.
80.9% had appendiceal perforation and hyperfibrinogenemia and only 19.1% had
appendiceal perforation without hyperfibrinogenemia. Hyperfibrinogenemia is
statistically associated with appendiceal perforation, patients with
hyperfibrinogenemia have 4.12 times higher risk of having appendiceal
perforation compared to patients without hyperfibrinogenemia (OR: 4.12, 95%ClI
1.76-9.83 p=0.034).

Conclusions: Hyperfibrinogenemia can be used as a predictor of appendiceal

perforation.

Key words: Hyperfibrinogenemia, acute appendicitis, appendiceal perforation.
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PRESENTACION

De acuerdo con las regulaciones establecidas en el reglamento de Grados y
titulos de la Universidad Privada Antenor Orrego, presento mi tesis titulada
“HIPERFIBRINOGENEMIA COMO FACTOR PREDICTIVO DE
PERFORACION APENDICULAR EN APENDICITIS AGUDA EN EL HOSPITAL
BELEN DE TRUJILLO?”, la cual consiste en determinar si la hiperfibrinogenemia
es un factor predictivo de perforacion apendicular en pacientes con apendicitis
aguda atendidos en el hospital Belén de Truijillo. El disefio seleccionado para el
desarrollo del estudio es observacional, analitico del tipo casos y controles,

retrospectivo.
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INTRODUCCION:

1. MARCO TEORICO

La apendicitis aguda (AA), es una de las causas comunes de visitas de
emergencia y cirugia abdominal, se presenta con mayor frecuencia en la
segunda y tercera décadas de la vida, con un riesgo estimado de
presentarla durante ésta del 7 al 8%; como parte de su evolucion, esta
condicion puede convertirse en apendicitis perforada en 20% a 76% de los
casos, la tasa de mortalidad es mayor en la apendicitis gangrenosa en un
0,6% que en la apendicitis no complicada, ademas, la tasa de mortalidad
por apendicitis es mayor en la apendicitis perforada hasta un 5% que en la

apendicitis no complicada®.

En el Perd, la AA es la segunda causa mas frecuente de hospitalizacion
quirdrgica, con una incidencia anual de aproximadamente un 3%, siendo
la tasa de apendicitis complicada de 8 casos por 100.000 personas,
mientras que la incidencia de apendicitis no complicada fue de 34,87 casos
por 100.000; siendo los departamentos de San Martin (7,80 por cada
10.000 mil personas) y Cusco (7,3 por cada 10 000 mil habitantes) las cifras

mas resaltantes?.

La apendicitis aguda se clasifica en no complicada y complicada;
aproximadamente el 30% de los casos de apendicitis aguda en
Norteamérica se consideran complicados®. La apendicitis aguda
complicada se define cominmente como una inflamacién del apéndice con
signos de gangrena, perforacion o absceso, con el tiempo, puede provocar
una peritonitis aguda difusa asociada con un alto riesgo de morbilidad y
mortalidad®. Se prefiere el abordaje laparoscépico porque produce menos
dolor posoperatorio, estancia hospitalaria mas corta, y menos

complicaciones posoperatorias®®.



El fracaso del tratamiento no quirdrgico en la apendicitis perforada se
asocié con una mayor necesidad de cirugia abierta, reseccion intestinal
mayor y estancia hospitalaria prolongada, por ello para mejorar el
prondstico de los pacientes con apendicitis, un examen exhaustivo de los
pacientes en el momento de la presentacion es de gran importancia clinica
y puede ayudar a los cirujanos a tomar una decision urgente sobre el

tratamiento quirdrgico’.

Identificar la perforacion apendicular es dificil para los cirujanos y sigue
siendo un desafio, pocos estudios han informado sobre modelos de
puntuacion para predecirla sin evidencia de un absceso; la mayoria de
estos modelos incluyen variables con poca objetividad y reproducibilidad,
como los sintomas y el examen fisico; se han identificado como factores de
riesgo: la duracién de los sintomas, el mayor indice de masa corporal, la
cirugia mas prolongada, diarrea, peritonitis difusa y fecalito libre en el

momento de la cirugia®®.

El fibrinbgeno plasmatico es otro agente reactivo de fase aguda confirmado
gue se sintetiza originalmente en los hepatocitos y actta principalmente en
la hemostasia y la respuesta inflamatoria después de un estrés infeccioso
o traumatico!. Patolégicamente, los derivados del fibrindgeno estimulan
los fibroblastos locales y también los glébulos blancos polimorfonucleares
(PMN) para que se desmarginen y se muevan hacia el area de estrés?'!.
Algunos estudios previos se han centrado en la medicion del nivel
plasmatico de fibrindgeno para el diagndstico de apendicitis aguda, aunque

no se obtuvo un consenso general en los resultados*?.

El fibrinbgeno parece ser el principal factor de riesgo de hemorragia,
modula la agregacion plaquetaria y determina la viscosidad del plasma®s.
El fibrindgeno es un reactivo de fase aguda, que se sintetiza en el higado,
aumenta la inflamacion y media el efecto trombogénico de otros factores
de riesgos'“. Los niveles elevados de fibrinégeno conducen a un aumento

en la actividad de la coagulacion y se asocian con un aumento en trastornos



cardiovasculares, aterosclerosis, enfermedad vascular y otros

tromboembolismos?®.

El fibrinbgeno plasmatico es un mediador inflamatorio agudo y su nivel
plasmético suele estar elevado en cualquier inflamacion aguda, por lo tanto,
se espera que aumente también en apendicitis agudal®. Los valores
plasmaticos normales de fibrinbgeno oscilan entre 2 y 4 g/l con una vida
media plasmatica de 4 dias, sin embargo, en condiciones asociadas con la
infeccion, lesién e inflamacion marcadas con alteracion vascular, los

valores aumentan muchas veces!’.

Ademas de su accién sobre la hemostasia, el fibrinopéptido puede actuar
como quimioatrayente y tiene la potente actividad de reclutar tanto células
polimorfonucleares y fibroblastos; las proteinas relacionadas con el
fibrinbgeno son participantes importantes en el trafico de leucocitos y
remodelacion de tejidos; esta involucrado en la sefalizacion y activacion de
fagocitos mononucleares por alteracion de la coagulacion o fibrindlisis en

un tejido u 6rgano inflamado?’.

Ademas, existen otros factores que pueden intervenir en la perforacién de
la apendicitis aguda como la diabetes, esta puede ser un factor de riesgo
adicional debido a diversas complicaciones sistémicas que pueden
contribuir a la perforaciéon y a resultados adversos adicionales después de
la apendicitis aguda. En un estudio se informo que, entre todos los
pacientes con apendicitis aguda, aproximadamente el 7% tenia diabetes, y
ellos tenian méas probabilidades de sufrir apendicitis perforada (OR1,093,
1C95%1,029, 1,160; P = 0,0036), experimentar una estancia hospitalaria
mas prolongada (OR1,540, 1IC95%1,434, 1,654; P < 0,0001), recibir una
apendicectomia abierta (OR1,139, 1C95%1,05, 1,236;p= 0,0018) y
experimentar complicaciones cardiovasculares posoperatorias (OR2,103,
IC95%1,325, 3,340; P = 0,0016) 8.

Por otro lado, existe evidencia sustancial en la literatura médica que indica

que los niveles plasmaticos de D-lactato fueron utiles para establecer un
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diagnostico de AA, principalmente la AA perforada °. También se ha
demostrado que la bilirrubina, la proteina C reactiva (PCR) y la leucocitosis
indican perforacion en la apendicitis, la mayor suma de sensibilidad (S) y
especificidad (E) de la PCR fue de 34,6 mg/L (S: 78,57%, E: 63,01%), y
para la bilirrubina fue de 21,5 umol/L (S: 62,96%, E: 88,31%). El analisis de
regresion logistica identificé la PCR como el marcador mas sensible de
perforacion (OR= 1,064 1C95%1,043-1,085, P < 0,001), siendo la
bilirrubina (OR = 1,005, 1C95%1,003-1,008, P < 0,001) para un aumento
de 1 unidad, sin embargo, no son lo suficientemente precisos como para

ser diagnésticos %°

Montazer S, et al (Turquia, 2022); evaluaron el valor diagnéstico del nivel
de fibrinbgeno sérico en el diagndstico de apendicitis aguda por medio de
un estudio de diagndstico transversal en pacientes (n = 165) que acudieron
al servicio de urgencias, también se realiz6 la prueba de la Curva ROC y
se calcularon indicadores asociados a la precision diagnéstica. El nivel
medio de fibrindbgeno en pacientes con apéndices normales fue de 278,0 +
50,5, mientras que en aquellos con apendicitis fue de 349,4 + 68,7 (P
<0,0001). El &rea bajo la curva fue de 0,794 (IC = 0,724-0,853); en el punto
de corte Optimo del nivel de fibrinbgeno de 344 mg/dl, la sensibilidad, la
especificidad, el valor predictivo negativo y el valor predictivo positivo
fueron del 51,7%, 90,4%, 94,4% y 37,6%, respectivamente; los indices de

probabilidad positivos y negativos fueron 5,43 y 0,53, respectivamente??.

Wu Z, et al (China, 2022); realizaron una revision sistemética y un
metaanalisis para evaluar el valor diagnostico del fibrinbgeno para la
apendicitis aguda y si puede distinguir entre apendicitis complicada y no
complicada; en una busqueda en fuentes de informacion electronica para
identificar todos los estudios. Se identificaron siete estudios (917 apendicitis
confirmada y 1026 controles) para apendicitis general y ocho estudios (602
apendicitis complicada y 1386 apendicitis no complicada) para apendicitis
complicada. La sensibilidad y especificidad combinadas de fibrinégeno
para el diagnéstico de apendicitis fueron 0,62 (IC 95%: 0,58-0,65) y 0,79
(IC 95%: 0,77-0,82), respectivamente; el fibrindgeno fue méas preciso en el
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diagnéstico de apendicitis complicada, con una sensibilidad combinada de
0,74 (IC del 95%: 0,69-0,78), una especificidad de 0,76 (IC del 95%: 0,73-
0,78) y el area bajo la curva fue de 0,84%2.

Alvarez F, et al (Argentina, 2018); evaluaron si el fibrindgeno sérico puede
servir como indicador de apendicitis perforada, se incluyeron 115 pacientes
utilizando un informe de patologia positivo para apendicitis aguda como
método diagnéstico estandar de oro, dividieron a los pacientes en dos
grupos segun el informe patoldgico: Apendicitis complicada y Apendicitis
no complicada (UA). Utilizando un valor de fibrinbgeno de 885 mg/dl
encontraron que es el mejor punto de corte para predecir apendicitis
complicada con una sensibilidad del 86,77% (76,87-93,71 IC 95%), una
especificidad de 91,49 % (83,51-99,46 IC 95%), un valor predictivo positivo
de 93,65 (IC 95% 86,81-99,64) y un valor predictivo negativo de 82,69 (IC
95% 65,73-87,84)%3.

Nyuwi K, et al (Japon, 2018); determinaron la relacion entre el aumento
del nivel de fibrinbgeno sérico y la apendicitis aguda y su papel en la
reduccion de la tasa de apendicectomia negativa; en un total de 82
pacientes con signos y sintomas clinicos de apendicitis aguda que se
sometieron a apendicectomia de emergencia, se midi6 el nivel de
fibrindbgeno sérico justo antes de la operacién. La media de fibrindbgeno
sérico en mg/dl en aquellos pacientes con apendicitis aguda por
histopatologia fue de 436,6 + 40,6 mientras que aquellos con apéndice
normal fue de 391,91 + 66,54. El area bajo la curva fue 0,697, es decir,
tiene una precision de alrededor del 70% y esto es estadisticamente
significativo (p=0,018); con una sensibilidad del 82% y una especificidad
del 60%%“.

Shafagh S, et al (Arabia, 2022); evaluaron la asuncién de fibrinégeno
plasméatico como criterio diagndstico en apendicitis aguda, en un estudio de
cohorte en donde se inscribieron todos los pacientes mayores de 12 afios.
Se inscribieron en total 168 pacientes, del total, 96 (57,1%) tenian
apendicitis confirmada histopatolégicamente. El nivel plasmatico de
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fibrindgeno alcanzé 389,2 + 229,99 mg/dL (p = 0,001); el &rea bajo la curva
de fibrindgeno sérico era 0,892 (p < 0,001) con un punto de corte de 272
mg/dL y tenia una sensibilidad de aproximadamente 66,7 % (IC 95 %: 58,2—
73,3), y especificidad de 92,8 % (IC 95 %: 89,5). —96,1)%.

Justificacion:

La apendicitis aguda es una condicion patolégica de elevada prevalencia
en la poblacion adulta, asimismo es responsable de una considerable carga
de morbilidad y mortalidad, esto es particularmente relevante en el caso
de las formas complicadas que incluye a la perforacién apendicular, con el
costo sanitario que ello implica, por otro lado se ha descrito que el
fibrinbgeno sérico, ademas de ser un marcador subrogado del nivel de
hemostasia, puede desempefiarse como un reactante de fase aguda y por
ende tener capacidad para el pronéstico de complicaciones en patologias
inflamatorias agudas, por ello consideramos pertinente estudiar la relacion
de la hiperfibrinogenemia y el riesgo de perforacién apendicular en nuestro

entorno sanitario.

2. Enunciado del problema:

¢La hiperfibrinogenemia es un factor predictivo de perforacion apendicular en

pacientes con apendicitis aguda atendidos en el Hospital Belén de Truijillo
durante el periodo 2021 a 20237

3. Objetivos:

General:

Determinar si la hiperfibrinogenemia es un factor predictivo de perforacion
apendicular en pacientes con apendicitis aguda atendidos en el Hospital

Belén de Trujillo.



Especifico:

e Determinar la frecuencia de perforacion apendicular en apendicitis aguda

con hiperfibrinogenemia

e Determinar la frecuencia de perforacién apendicular en apendicitis aguda
sin hiperfibrinogenemia

e Comparar la frecuencia de perforacion apendicular entre apendicitis

aguda con o sin hiperfibrinogenemia

4. Hipotesis:

Hipotesis alterna (Ha):

La hiperfibrinogenemia es un factor predictivo de perforacion apendicular en
pacientes con apendicitis aguda atendidos en el Hospital Belén de Trujillo.

Hipotesis nula (Ho):

La hiperfibrinogenemia no es un factor predictivo de perforacién apendicular en

pacientes con apendicitis aguda atendidos en el Hospital Belén de Trujillo.

. MATERIAL Y METODO:

2.1. Diseio de estudio:

Observacional, Analitico, Casos y controles, retrospectivo,



ESTUDIO RESTROSPECTIVO

CON
HIPERFIBRINOGENEMIA

SIN
HIPERFRIBRINOGENEMIA

CASOS

Pacientes con perforacion
apendicular

CONTROLES

CON
HIPERFIBRINOGENEMIA

Pacientes sin perforacion
apendicular

SIN
HIPERFIBRINOGENEMIA

2.2. Poblacion:

Poblacién diana o Universo:

Poblacién:
Post operados de
apendicitis aguda en

el Hospital Belén de
Trujillo

Pacientes con apendicitis aguda atendidos en el servicio de Cirugia

General del Hospital Belén de Trujillo durante el periodo de diciembre

del 2021 a diciembre del 2023.

Poblaciéon de estudio:

Pacientes con apendicitis aguda atendidos en el servicio de Cirugia

General del Hospital Belén de Truijillo durante el periodo de diciembre

del 2021 a diciembre del 2023; que cumplan los criterios de seleccion.



2.3. Muestra:
Unidad de andlisis:

Cada paciente con apendicitis aguda atendido en el servicio de
Cirugia General del Hospital Belén de Trujillo durante el periodo
de diciembre del 2021 a diciembre del 2023.

Unidad de muestreo:
Las historias clinicas de cada paciente

Criterios de seleccion:
> Criterios de Inclusion (CASOS):
e Pacientes con perforacion apendicular
e Pacientes de ambos sexos
e Pacientes mayores de 15 afos
e Pacientes con historias clinicas completas

» Criterios de Inclusion (CONTROLES):
e Pacientes sin perforacion apendicular
e Pacientes de ambos sexos
e Pacientes mayores de 15 afios
e Pacientes con historias clinicas completas

> Criterios de exclusion:
e Pacientes con ascitis
e Pacientes con enfermedad renal cronica
e Pacientes con infeccion por VIH
e Pacientes con enfermedad oncoldgica
e Pacientes con tuberculosis intestinal

e Pacientes aplasia medular



Tamanio muestral:

FormulaZ?®:

Para la seleccion de la muestra se consider6 la siguiente formula para estudios

comparativos (estudios de casos y controles). Se empled la siguiente férmula:

ny =

—_— 2
(21-a/ay T2 @IBU-P) + 2,_p,/ P, (1-P)P; (1-F3))
@iP—P:)?

P Mz = @y

En donde las variables representan lo siguiente:

nl, fue el nimero correspondiente de casos en la muestra.

n2, fue el nimero correspondiente de controles.

@, es el numero de controles por caso. asignado por cada caso, en este
caso es 1.

P1, es la proporcién de casos expuestos. 94% pacientes con perforacion
apendicular

P2, es la proporcion de controles expuestos.

P = P1+¢P2 1+, es el promedio ponderado.

Z1-a 2 = 1.96 = es el coeficiente de confiabilidad al 95% de confianza
Z1-F = 0.8416 = es el coeficiente asociado a una potencia de la prueba
del 80%
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[3] Tamafios de muestra. Estudios de casos y controles. Grupos independientes:

Datos:
Proporcidn de casos expuestos: 04, 000%
Proporcidn de controles expuestos:  ©83,000%
Ddds ratio a detectar: 0,201
Muimero de controles por caso: 1
Mivel de confianza: 05,0%
Resultados:
Potencia (%) Tamaifio de la muestra™
Casos|  Controles Total
80,0 g4 84 168

*Tamafios de muestra para aplicar 2l test ° sin correcion por continuidad.

2.4. Definicion operacional:

VARIABLES TIPO ESCALA INDICADOR INDICES
EXPOSICION
Hiperfibrinogenemia Cualitativa Nominal Perfil de Si-No
coagulacion
RESULTADO
Perforacion Cualitativa Nominal Informe del Reporte Si- No
apendicular operatorio

INTERVINIENTES

Edad Cuantitativa | Discreta Historia clinica Si-No
Sexo Cualitativa Nominal Historia clinica Femenino
Masculino
Anisocitosis Cualitativa Nominal Hemograma Si- No
Hiperbilirrubinemia Cualitativa Nominal Examen de Si—No
laboratorio
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Leucocitosis

Diabetes mellitus

Hiponatremia

Cualitativa Nominal Electrolitos séricos

Definiciones operacionales

Hiperfibrinogenemia: corresponde a valores de fibrinbgeno sérico por

sobre el punto de corte de 400 mg/dI?L.

Apendicitis perforada: correspondié a la evidencia de ruptura del

apéndice cecal evidenciado en el reporte operatorio?.

2.5. Procedimientos y técnicas

Se solicitd la autorizacion correspondiente para luego proceder a:

1)

2)

3)

Se reviso las historias y seleccionarlas en el grupo que
corresponda segun el codigo CIE — 10 asignado para
apendicitis aguda perforada.

Se recogio los niveles de fibrinbgeno sérico del perfil de
coagulacion para caracterizar la variable
hiperfibrinogenemia, asi mismo el de las variables
intervinientes sustraidas de la hoja de recoleccion de datos.
Continuar hasta poder completar la muestra requerida (Ver

anexo 1).
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2.6. Plan de analisis:
Se utilizo el programa estadistico SPSS V 26.0.

Estadistica Descriptiva:
Se realizé el calculo de la distribucion de frecuencias para

variables cualitativas.

Estadistica Analitica:
Se utilizé la prueba estadistica Chi Cuadrado, verificando

significancia si la probabilidad para errar inferior a 5% (p < 0.05).

Estadigrafo: se calculard el odds ratio con su intervalo de

confianza al 95%.

2.7. Aspectos éticos:

Esta investigacion cuenta con la autorizacion del Comité de Etica e
Investigacion de la Universidad Privada Antenor Orrego y del Hospital
Belén de Trujillo. Los datos que se recolectados fueron guardados y
usados solo con fines cientificos. Por ser un estudio observacional,
retrospectivo y solo se recogié datos de las historias clinicas de los
pacientes no es necesario consentimiento informado. Asi mismo se
tomaron en cuenta las recomendaciones dispuestas en la Declaracion
de Helsinki Il 2 Ademas, tendremos la obligaciéon de publicar la
informacion obtenida sin incurrir en falsificacion ni plagio en
concordancia con el articulo 48 del cédigo de ética y deontologia.
Asimismo, consideramos mantener el anonimato del paciente, segun
el articulo 25, letra C, de la Ley General de Salud.?® Por Ultimo, se
tendra en cuenta la Ley 29733 que protege los datos personales de

los pacientes que participaran en esta investigacion 2°
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Ill. RESULTADOS

Tabla N°1- Asociacion entre las variables intervinientes y perforacion
apendicular en pacientes con apendicitis aguda atendidos en el Hospital Belén

de Truijillo

Fuente: Ficha de recoleccién de datos

Perforacion Apendicular

Variables intervinientes OR (IC 95%)
Si=84 No=84 p
Edad 37+12 36+ 12,7 0.985
Sexo Masculino 45  53.6% 37  441% 0.067 1.23 (0.6 —2.1)
Femenino 39 46.4% 47  55.9% Ref.
Si 0 0% 1 1.2% 0.098 0.53 (0.27-6.63)
Anisocitosis No 84  100% 83 98.8% Ref.
Si 11 13.1% 3 3.6% 0.063 0.82 (0.41-1.02)
Hiperbilirrubinemia No 73 86.9% 81 96.4% Ref.
Leucocitosis Si 79 94.1% 75 89.3% 0,042 2.72 (1.42- 3.63)
No 5 5.9% 9 10.7% Ref.
Diabetes mellitus Si 6 7.1% 4  48% 0.079 0.89 (0.53-2.14)
No 78 92.9% 80 95.2% Ref.
Hiponatremia Si 51 60.7% 32 38.1% 0.024 4,23 (1.58-6.34)
No 33 39.3% 52 61.9% Ref.

*El estadistico de chi-cuadrado es significativo en el nivel
0,05.

En latabla 1. Se observa que la edad promedio de los pacientes con perforacién
apendicular fue 37 12 afios, y los que no tuvieron perforacion fue de 36 + 12,7
afnos. El sexo no presento asociacion estadisticamente significativa a perforacion
apendicular (OR: 1.23 IC 95% 0.6 — 2.1, P =0.067), el 53.6% fue de sexo
masculino y el 46,4% de sexo femenino en los pacientes con perforacion
apendicular. La anisocitosis no presenté asociacién estadisticamente
significativa a perforacion apendicular (OR: 0.53, IC 95% 0.27-6.63, p=0.098). La

hiperbilirrubinemia no presentd asociacion estadisticamente significativa a
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perforacion apendicular (OR: 0.82, IC 95% 0.41-1.02, p=0.063). La leucocitosis
estuvo estadisticamente asociado a perforacion apendicular (OR: 2.72, IC 95%
1.42-3,63, p=0.042), tener leucocitosis representa 2,72 veces mas riesgo de
tener perforacion apendicular. La diabetes mellitus no presenté asociaciéon
estadisticamente significativa a perforacion apendicular (OR: 0.89, IC 95% 0.53-
1.14, p=0.079). La hiponatremia se asocié estadisticamente a perforacion
apendicular (OR: 4,23, 1C95%1.58-6.34, p=0.024) tener hiponatremia

representa 4,23 veces mas riesgo de presentar perforaciéon apendicular.

Tabla N°2. Hiperfibrinogenemia como factor predictivo de perforacion

apendicular en apendicitis aguda

Perforacién Apendicular

Si No p OR (IC 95%)
n=84(%) n=84(%)
Hiperfibrinogenemia
Si 68 (80.9%) 27 (32.1%) 0.034*  4.12 (1.76- 9.82)
No 16 (19.1%) 57 (67.9%)

*El estadistico de chi-cuadrado es significativo en el nivel 0,05

Fuente: Ficha de recoleccion de datos

En la tabla 2: Se evidencia que 80.9% presentaron perforacién apendicular e
hiperfibrinogenemia y solo el 19.1% tuvieron perforacion apendicular sin
hiperfibrinogenemia. La Hiperfibrinogenemia esta estadisticamente asociada a
perforacion apendicular, los pacientes con hiperfibrinogenemia tiene 4,12 veces
mas riesgo de tener perforacion apendicular en comparacion con los pacientes
gue no la presentan. (OR: 4,12, IC95% 1.76-9.83 p=0.034)
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Tabla N° 3 Hiperfibrinogenemia como factor predictivo de perforacion
apendicular en apendicitis aguda ajustado por las variables intervinientes

significativas

95% C.I. para EXP(B)

Variables p Exp(B)
Inferior Superior
Hiperfibrinogenemia 0.045 3.571 1.343 4.621
Leucocitosis 0.023 6.450 2.567 14.080
Hiponatremia 0.045 1.118 1.124 1.263
Constante 0.000 0.000

Regresion Logistica Multiple

IV: DISCUSION

La apendicitis es la afeccion abdominal aguda mas frecuente en el servicio de
urgencias, la frecuencia de perforacion del apéndice en pacientes sometidos a
cirugia por AA varia entre 12 y 25 %G9 A pesar de la disponibilidad de
herramientas diagndésticas avanzadas, como marcadores inflamatorios, estudios
de imagen, reglas y protocolos de prediccion clinica, el diagndstico de apendicitis
sigue siendo un reto. El objetivo de este estudio fue determinar si la
Hiperfibrinogenemia es un factor predictivo de perforacion apendicular en

pacientes con apendicitis aguda atendidos en el Hospital Belén de Truijillo.

Nuestra poblacion de estudio estuvo formada por 84 pacientes con apendicitis y
perforacion apendicular y 84 pacientes sin perforacion. El promedio de la edad
de los pacientes con perforacién apendicular fue 37 £ 12 afios y los pacientes
sin perforacion apendicular fue de 36 + 12,7 (p>0,05). En nuestro estudio el sexo
no presentd asociacion estadisticamente significativa a perforacion apendicular
(OR:1.231C 95% 0.6 — 2.1, p =0.067), el 53.6% fue de sexo masculinoy el 46,4%

de sexo femenino en los pacientes con perforacion apendicular.
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En nuestro estudio la anisocitosis no estuvo asociada a perforacion apendicular
(OR:0.53; IC95% 0.27-6.63, p=0.098), ningun paciente con perforacion
apendicular presento anisocitosis. Esto difiere del estudio de Bozlu G. et al.
donde evalué el valor diagnéstico de anisocitosis en pacientes con apendicitis
aguda, los pacientes con apendicitis aguda perforada tuvieron niveles de
amplitud de distribucion eritrocitaria (RDW) significativamente mayores que
aquellos con apéndice normal (P <0,001).G1)  Esto se puede explicar debido a
gue la obstruccion de la luz apendicular causa elevacion de la presién
intraluminal que conduce a isquemia, invasion bacteriana de la pared del
apeéndice, inflamacion y necrosis. Hay pruebas sélidas de que la inflamacion
puede causar la inhibicion de la maduracion eritrocitaria, lo que conduce a una
elevacion del RWD 2),

La hiperbilirrubinemia no estuvo asociada a perforacion apendicular en nuestro
estudio (OR:0.82, IC 95% 0.41-1.02, p= 0.063). Este resultado fue similar a
Garcia A, donde informo que el 20% de los pacientes con apendicitis complicada
(abscedada, necrosada y perforada) present6 hiperbilirrubinemia; sin embargo,
no se encontroé significancia estadistica entre los valores de bilirrubina total y los
casos de apendicitis aguda perforada (p = 0.311)3), Alanis-Rivera B et al en su
estudio inform6 que el 56.9% de la poblacion de estudio presenté bilirrubina < 1,
de los cuales el 16.4% presentd perforacién, mientras que en el 43.1% de la
poblacion de estudio con bilirrubina > 1, el 62.88% presenté apendicitis
perforada, se concluyé que la hiperbilirrubinemia incrementa 17 veces mas el
riesgo de presentar apendicitis perforada (RMP: 17.63; IC 95%: 6.882-45.207; p
< 0.001).G%

En nuestro estudio la leucocitosis se asocio a perforacion apendicular (OR:2.72,
1C95%1.42-3.63 p=0,042), el 94.8% de los pacientes con perforacion apendicular
presentaron leucocitosis, presentar leucocitosis representa 2,72 veces mas
riesgo de tener perforacion apendicular. Seving et al. en su estudio informaron
una sensibilidad del 71% y una especificidad del 68% de leucocitosis en
perforacion apendicular con un valor de corte de 11.900/mm 2 en su estudio.
Patmano M, encontro que el nUmero de pacientes con apéndice perforado con

elevacion de leucocitos solo fue de 206 (57,8%), con un valor de corte de
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13.610/mm 3, con una sensibilidad de leucocitosis de 70,1 % y una especificidad
de 53,7 %, el valor AUC fue 0,697. 8 A pesar de presentar asociacion los
estudios concluyen que la leucocitosis parece ser débil por si solo para predecir
la perforaciéon, pero este marcador seria valioso con otros marcadores debido

gue los leucocitos no son un marcador especifico y suelen estar elevados en

otras enfermedades inflamatorias incluidas en el diagndstico diferencial.

En nuestro estudio tener el diagndéstico de diabetes mellitus no estuvo asociada
a perforacion apendicular (OR: 0.89, IC 95% 0.53-1.14, p=0.079). Ponce de
Ledn-Ballesteros G, realiz6 un estudio en pacientes con diabetes, en los
pacientes con DM se observd una mayor proporcion de AA complicada (50 %),
de estos, el 39,1% fue por absceso intraabdominal, y en el 10,9%, AA por
perforacion.CG”) |bafiez M, explica esta relacion entre DM2 y perforacion de la
siguiente manera, dado que la necrosis y perforacién del apéndice son
secundarias a la disminucion de flujo sanguineo en la pared del apéndice, la
enfermedad microvascular inducida por la DM puede comprometer ain mas el
flujo sanguineo de los érganos intestinales, por lo tanto los pacientes con DM

pueden presentar un mayor riesgo de apendicitis perforada.®®):

En nuestro estudio la hiponatremia estuvo asociado a perforacién apendicular
(OR: 4,23, 1C95%1.58-6.34, p=0.024) tener hiponatremia representa 4,23 veces
mas riesgo de presentar perforacion apendicular. Este resultado es similar al
estudio de Kim DY, et al. en donde mencion6 que los niveles séricos de sodio
fueron mas bajos en pacientes con apendicitis complicada. De los 409 pacientes
con apendicitis complicada, se identific6 que 173 (42,3%) tenian un nivel de
sodio sérico inferior a 135 mEqg/L®% El hallazgo de hiponatremia en el momento
del ingreso puede ayudar a distinguir las infecciones necrotizantes de los tejidos
blandos y es un factor de riesgo conocido de mortalidad entre los pacientes que

presentan infecciones necrotizantes de los tejidos blandos.

Nuestro estudio demostré la asociacion entre Hiperfibrinogenemia y la
perforacion apendicular (OR: 4,12, 1C95% 1.76-9.83 p=0.034), el 80.9%

presentaron perforacion apendicular e Hiperfibrinogenemia y solo el 19.1%
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perforacion apendicular sin hiperfibrinogenemia. Los pacientes con
Hiperfibrinogenemia tiene 4,12 veces mas riesgo de tener perforacion
apendicular en comparacion con los pacientes que no la presentan. Similar a los
estudios de Prada-Arias M, en donde menciona que la exactitud diagndstica de
la FB fue buena para discriminar apendicitis complicada de apendicitis no
complicada, con un mejor valor de corte de 520 mg/dl. “9 Feng S, en su estudio
informé que el nivel medio de fibrinbgeno plasmatico de todos los pacientes fue
de 489 mg/l, los nifios con perforacién apendicular tuvieron un nivel medio de
fibrindbgeno de 618 mg/L, que fue significativamente mayor que aquellos con
nifios no perforados (P = 0,0001). La especificidad de la hiperfibrinogenemia para
la perforacion del apéndice fue de 0,82 en comparacion con 0,25 para el recuento

de glébulos blancos (WBC) y 0,34 para la proteina C reactiva (PCR). “%

En condiciones fisiolégicas, las concentraciones plasmaticas de fibrindbgeno
oscilan entre 200 y 400 mg/L, sin embargo, en condiciones patoldgicas, como
infeccion o inflamacion tras una lesién o enfermedad asociada a una alteracion
vascular, la concentracion plasmética de fibrinbgeno aumenta varias veces.

Asi pues, el fibrinbgeno se considera un reactante de fase aguda, La
sefalizacion del fibrinbgeno a través de CD11b/CD18 activa vias
proinflamatorias, como NF-jB, lo que da lugar a la produccién local de citocinas
inflamatorias como el TNF-a y la IL-1b [11-13], esto puede alterar
significativamente la funcion de los glébulos blancos, la migracién celular, la
fagocitosis, la produccion de quimiocinas y citocinas, la de granulacion y otros
procesos inflamatorios ocasionando complicaciones como la perforacién del

apéndice.
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V. CONCLUSIONES

e Existe asociacion estadisticamente significativa entre la
Hiperfibrinogenemia y la perforacion apendicular de los pacientes (OR:
4,12, 1C95% 1.76-9.83 p=0.034) los pacientes con Hiperfibrinogenemia
tiene 4,12 veces mas riesgo de tener perforacibn apendicular en
comparacion con los pacientes que no la presentan.

e EI 80.9% de los pacientes presentaron perforacion apendicular e
Hiperfibrinogenemia.

e El 19.1% de los pacientes con perforacion apendicular no tenian
Hiperfibrinogenemia.

e La leucocitosis y la hiponatremia se asocio a perforacion apendicular en
pacientes con apendicitis aguda (OR: 2.72, IC 95% 1.42-3,63, p=0.042) y
(OR: 4,23, 1C95%1.58-6.34, p=0.024) respectivamente.

VI. RECOMENDACIONES

1. Los resultados de esta investigacion deben ser considerados, el valor de
fibrinbgeno elevado es util en el prondstico de pacientes con apendicitis

aguda.

2. Se hace necesario examinar y validar nuevos indicadores clinicos y
analiticos para determinar de manera mas precisa el prondstico de los
pacientes con apendicitis aguda, lo que permitiria una mejor orientacion
en la asignacion de recursos de atencién médica, y en esta investigacion

se ha demostrado la utilidad de conocer el valor de fibrinégeno.

3. Es importante validar las tendencias identificadas mediante la realizacion
de nuevos estudios en un contexto poblacional mas amplio, estudios

prospectivos con el fin de generalizar las conclusiones a nivel nacional.
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ANEXOS

ANEXO N.° 01: PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

Hiperfibrinogenemia como factor predictivo de perforaciébn apendicular en
apendicitis aguda en el Hospital Belén de Truijillo.

l. DATOS GENERALES:

Edad:

Sexo:
Anisocitosis: Si () No ( )
Hiperbilirrubinemia: Si () No ( )
Hiponatremia: Si () No ( )
Diabetes: Si () No ( )
Leucocitosis: Si () No ( )

Il. VARIABLE INDEPENDIENTE:
Valor de fibrindbgeno sérico:
[l VARIABLE DEPENDIENTE:
Perforacion apendicular:  Si ( ) No ( )
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