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DATOS GENERALES

. TITULO Y NOMBRE DEL PROYECTO

Valor de la razén linfocito proteina C reactiva (PCR) en el prondéstico de
perforacién apendicular en pacientes con apendicitis aguda (AA) en el Hospital
de Alta Complejidad Virgen de la Puerta (HACVP)

. LINEA DE INVESTIGACION

Céancer y enfermedades no transmisibles

. TIPO DE INVESTIGACION
3.1. De acuerdo ala orientacion o finalidad: Aplicado

3.2. De acuerdo alatécnica de contrastacién: Analitico

. ESCUELA PROFESIONAL Y DEPARTAMENTO ACADEMICO

Unidad de Segunda Especialidad _ Facultad de Medicina Humana

. EQUIPO INVESTIGADOR
5.1. Autor: Iglesias Guzméan, Ricardo Andre
5.2.  Asesor: Arroyo Rubio, Mick Daldo

. INSTITUCION Y/O LUGAR DONDE SE EJECUTA EL PROYECTO
Servicio de Cirugia General del HACVP.

. DURACION
Fecha de Inicio: 1 de mayo 2024.

Fecha de Término: 30 de octubre del 2024.



PLAN DE INVESTIGACION

. RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO DE TESIS

Se llevard a cabo una investigacion con el objetivo de evaluar el valor
pronostico de la relacion linfocitos/PCR en la deteccion de perforacion en
pacientes con AA en el HACVP. Esta investigacion tendrd un disefio analitico,
seccional y estara enfocado en pruebas diagnosticas. La poblacion de interés
incluira a pacientes diagnosticados con AA que sean recibidos en emergencia
quirargica de hospital mencionado desde septiembre de 2021- agosto de 2022,

Siempre que se respeten los criterios de inclusién previamente definidos.

Se empleara: Chi Cuadrado (X2?), en variables cualitativas, considerando
significativas aquellas asociaciones con un valor de p menor al 5% (p < 0.05).
Se calcularan las pruebas diagndésticas de la relacion linfocitos/PCR en la
perforacién en AA. Asimismo, para el estadigrafo correspondiente, se hallara
el IC del 95%

Palabras Claves: Recuento de Linfocitos; Proteina C-Reactiva; Apendicitis
Complicada. (DeCS).

. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La AA se considera la urgencia quirdrgica abdominal mas prevalente. El
diagnodstico de esta condicién no siempre es igual, ya que en ocasiones la
presentacion clinica puede ser atipica; incluso el cirujano mas experimentado
puede diagnosticar erroneamente un apéndice normal o pasar por alto una
situacion complicada. Se ha demostrado que un enfoque de diagndéstico
basado Unicamente en la historia y la evaluacion clinica provocé un porcentaje

inaceptablemente alto de apendicectomia negativa de entre el 9,2 y el 35%?.

La AA es una emergencia quirargica y debe ser tratado mediante cirugia
urgente dentro de las 24 a 48 horas posteriores al inicio de dolor abdominal
agudo. Su presentacion puede ocurrir en pacientes de cualquier edad o sexo,

con riesgo de perforacion de aproximadamente 8,6% en hombres, 6,7% en



mujeres, y 10% en ancianos. Se ha asociado la AA perforada con elevada
morbilidad y mortalidad, especialmente en la poblacién ancianos?.

Actualmente, la puntuacion de Alvarado se emplea como herramienta
predictiva para evaluar la probabilidad de AA, tomando en cuenta sintomas,
signos y resultados de laboratorio. Un puntaje de 1 a 4 puntos indica un riesgo
del 30% (lo que permite el alta), 5-6 puntos sefiala un riesgo del 66% (que
requiere observacion) y 7-10 puntos sugiere un riesgo del 93% (que justifica el
ingreso para cirugia). Ademas, se considera que la tomografia computarizada
(TC) mejora la precision diagnéstica, mientras que la ecografia presenta una

sensibilidad que varia del 44% al 98% y una especificidad del 47% al 95%?3.

¢ Tiene la razén linfocito PCR valor en el prondstico de perforacién apendicular
en pacientes con AA en el Hospital de Alta Complejidad Virgen de la Puerta?

. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

Koyuncu S, et al (India, 2020) determinaron la eficacia de la proporcién
linfocitos/PCR en AA y perforada, en comparacién con los parametros de
laboratorio rutinarios, en casos donde las pruebas radiolégicas resultaron
insuficientes para esclarecer el diagnostico. Este estudio adopté un disefio
transversal y retrospectivo e incluyé a 131 pacientes, de los cuales 111
pertenecian al grupo sin perforacion y 20 al grupo con perforacion. Se
encontraron diferencias significativas en asociacion a los valores de la relaciéon
linfocitos/proteina C reactiva (p < 0,001) y las variables de estudio. LCR se
encontré como un factor de riesgo significativo en los casos de AP (p = 0,016).
El analisis ROC mostr6 el valor de AUC mas alto en LCR con una exactitud
pronostica de 83%. El valor de corte para predecir la perforacion apendicular

se encontro en 0,455,

Ugurlu C, et al. demostraron la efectividad de la asociacion linfocitos/ PCR en
la AA frente a perforada, utilizando un disefio orientado a pruebas
diagnodsticas. Los valores de puntuacién fueron sometidos a analisis
estadistico en ambos grupos de pacientes. Se incluyeron un total de 332

pacientes. Se observo perforacion en el 10,2% (n = 34) y no se observo



perforacién en el 89,8% (n = 298) de los pacientes. En el andlisis multivariado,
solo PCR, los odds ratios (IC del 95%): 32,9 (10,6-101,7) (p <0,001) fue

significativo®.

Daldal E, et al (Norteamérica, 2020) realizaron una investigacion para evaluar
la efectividad de los andlisis de laboratorio en la identificacion de AA, asi como
su relacion con el diametro del apéndice, a través de una revision
retrospectiva. Las tasas de hiperplasia y apendicitis mostraron diferencias
estadisticas significativas entre los grupos categorizados segun el diametro del
apéndice (6 mmy > 6 mm) (p < 0,001). La precision predictiva de la relacién
linfocitos/PCR fue de 0.55 (p < 0,05) para predecir un didmetro apendicular

superior a 6 milimetros®.

Choudhary S, et al (India, 2019) realizaron un estudio observacional
hospitalario para evaluar si la proteina C reactiva (PCR) puede predecir la
gravedad de la apendicitis. Después de la anamnesis y el examen fisico, los
pacientes se sometieron a una ecografia abdominal. Tras confirmar el
diagndstico de apendicitis, los pacientes fueron intervenidos quirdrgicamente
mediante apendicectomia, y las muestras de apéndice fueron enviadas para
analisis histopatolégico. Los resultados mostraron que el valor de la PCR
presenté una sensibilidad del 100% y una especificidad del 54% en el

pronostico de AA complicada.

. JUSTIFICACION DEL PROYECTO

La condicidon quirdrgica mas prevalente en el departamento de urgencias, es
la AA, siendo la perforacion apendicular una de sus complicaciones
comunmente reportada que conlleva un aumento significativo en los costos
sanitarios, la duracion de la hospitalizacién y la morbilidad asociada. Por lo
tanto, resulta crucial identificar las variables que puedan prever la aparicion de
esta complicacion. En este contexto, estudios recientes han sefialado que la
relacion entre linfocitos y la proteina C-reactiva (PCR) podria ser un indicador
prometedor del riesgo de perforacion apendicular. En consecuencia, se
propone investigar la eficacia de este marcador analitico en la proyeccion de

este patron de desarrollo en la AA.



5. OBJETIVOS
General:
Evaluar si la razén linfocito PCR reactiva tiene validez en la prediccion de

perforacion en AA en el HACVP.

Especificos:
— Hallar las pruebas diagnosticas de la relaciéon linfocito PCR para la
prediccidén de perforacion en AA
— Hallar el punto de corte éptimo y precision predictiva de relacién linfocitos-
proteina C reactiva para evaluar de la prediccion de perforacion en AA.
— Comparar entre los pacientes las variables intervinientes con AA

perforada y aquellos sin perforacion.

6. MARCO TEORICO
La AA continla siendo una de las condiciones mas comulunmente

diagnosticadas en los servicios de urgencias quirargicas a nivel global. Una
apendicectomia abierta o laparoscopica alguna vez se considerd necesaria en
todos los casos. Las guias recientes sugieren el uso de antibidticos en
episodios de apendicitis no complicados, que se supone que son igualmente
eficaces y menos morbidos. Sin embargo, el formidable estado de la

apendicitis perforada y gangrenosa sigue siendo una excepcion®.

La diferenciacion entre una apendicitis perforada y una simple se encuentra
entre los parametros mas comunes estudiados debido a su contribucion en la
orientacion del tratamiento y el momento de la cirugia y la precision en la
prediccion de posibles complicaciones intimidatorias como la peritonitis, la
formacion de abscesos y la coleccion intraabdominal posoperatoria.
Diferenciar entre un AA perforado y uno no perforado ha sido un tema de gran

debate ya que ambos tienen presentaciones superpuestas®.

Las edades extremas, la prolongacién de la duracion de los sintomas, la fiebre,
el dolor a la palpacién en areas distintas al cuadrante inferior derecho, asi
como la leucocitosis, el PCR, la VSE, la relacion neutrdéfilos-linfocitos y la

bilirrubinemia se han identificado como indicadores fiables de perforacion



segun multiples investigaciones. A su vez, estos parametros proporcionaran
una guia entre el tratamiento quirdrgico conservador o (til de la apendicitis y

el uso temprano de antibiéticos?©.

Los pardmetros de laboratorio son valiosos en el diagndstico de apendicitis
complicada, aunque no logran alcanzar un nivel satisfactorio. La ausencia de
un marcador eficaz en este ambito ha generado interés en la basqueda de
nuevos parametros!l. Marcadores inflamatorios como la relaciéon neutréfilos-
linfocitos (NLR) y la relacion plaquetas-linfocitos (PLR) han sido utilizados en
numerosos estudios para facilitar la diferenciacion. Por otro lado, la proporcion
linfocitos/proteina C reactiva (PCR) se emplea como un biomarcador que
indica la respuesta inflamatoria sistémica, particularmente en el contexto de

enfermedades malignas??.

La linfopenia refleja inflamacion ademas del aumento de neutrofilos en
condiciones de inflamacion aguda y estrés!3. Es uno de los primeros signos de
enfermedad aguda, inflamacion y asociado con un aumento de la secrecion de
cortisol. La linfopenia tiende a hacerse mas evidente conforme se incrementa
la gravedad de la inflamacion. La proteina C reactiva es un marcador
comunmente utilizado en casos de inflamacién aguda. Su vida media es de
aproximadamente 16 horas, y puede elevarse hasta 1000 veces tras un

estimulo agudo®4.

PCR se ha introducido recientemente como un nuevo pardmetro para
determinar el prondstico de malignidad en algunos estudios, a partir de un
calculo simple obtenido por la proporcion de PCR a linfocito'®>. Tanto la
elevacion de la PCR como la disminucién de linfocitos en pacientes con
malignidad se han asociado con prondstico precario?®. El cribado preoperatorio
ha sido mas sensible para predecir la supervivencia y el pronéstico en muchos
canceres, incluidos el colorrectal, hepatocelular y de estdomago, ello sustenta
la idea de que su elevacion inducida por inflamacion en pacientes con

malignidad también se puede observar en inflamaciones, como apendicitis'’.



7. HIPOTESIS
Nula:
La razodn linfocito PCR no tiene valor predictivo en la perforacion apendicular

en pacientes con AA en el HACVP.

Alterna:
La razodn linfocito PCR tiene valor predictivo en la perforacion apendicular en

pacientes con AA en el HACVP.

8. MATERIAL Y METODOLOGIA
a. Disefo de estudio: Estudio analitico, observacional, transversal, de

pruebas diagnosticas.

PERFORACION
APENDICULAR

Sl NO
Razon linfocito DISMINUIDA A B
proteina C reactiva NORMAL C D

Sensibilidad A/(A-C)

Especificidad D/(B+D)
VPP Al(A+B)
VPN D/(C+D)

b. Poblacion, muestray muestreo:

Poblacion universal:

Personas ingresadas en cirugia general del HACVP, Diagnostico: AA, desde
Setiembre 2021 — agosto 2022.

Poblaciones de Estudio:
Personas ingresadas en cirugia general del HACVP, Diagnostico: AA, desde
Setiembre 2021 — agosto 2022 y que se adecuen a los siguientes criterios

establecidos:
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Criterios de seleccion:
Criterios de Inclusién: Personas con:
- AA

— De ambos sexos

mayores de 15 afios

— hemograma completo y dosaje de proteina C reactiva.

historias clinicas permitan identificar las variables en investigacion.

Criterios de exclusién: Personas con:
— patologia autoinmune inflamatoria
— infecciones cronicas: VIH, hepatitis, tuberculosis.
— cirrosis hepatica
— anemia aplasica
— inmunosupresién por farmacos

— consumo crénico de corticoides

Muestra:

Unidad de Analisis

Personas ingresadas en cirugia general del HACVP, Diagnostico: AA, desde
Setiembre 2021 — agosto 2022. siempre que cumpla con los parametros

establecidos.

Unidad de Muestreo

Se tomara los mismos criterios de la unidad de analisis

Tamafo muestral:

Formulalé:
No=Z2a pe ge
EZ
Donde:

— no: Tamano inicial de muestra.
— Za: Coeficiente de confiabilidad; el cual es de 1.96 para un nivel de

confianza de 95% para la estimacion.

11



-~ pe: Exactitud pronostica de la razén linfocito PCR segun revision
bibliogréafica de la variable en estudio: 0.83 (83%)>

- qge=1-pe

— pege: Variabilidad estimada.

— E: Error absoluto o precision. En este caso se expresara en fraccion de
uno y sera de 0.05 (5%).

OBTENEMOS:
no=(1.96)? (pe) (ge)
(0.05)2

n = 216 pacientes con AA

c. Definicion operacional de variables:

VARIABLES TIPO ESCALA INDICADORES | INDICES
Razon linfocito / o _ Hemograma
Cuantitativa] Discreta mg/L
PCR PCR
Perforacion o . Reporte .
_ Cualitativa| Nominal _ Si- No
apendicular operatorio

INTERVINIENTES

Piuria Cuantitativa|] Discreta | Examen de orina | Si- No
Leucocitosis Cualitativa| Nominal Hemograma Si—No
Trombocitopenia | Cuantitativa] Nominal Hemograma Si- No
Acidosis lactica Cualitativa| Nominal Lactato arterial Si—No
Shock Cualitativa| Nominal Presion arterial Si—No

12




d. Procedimientos y Técnicas:

Para proceder con el proyecto, se solicitard autorizacion en la UPAO y en el
HACVP para acceder a las HC. Se consideraran personas con AA que
ingresaron en el servicio de Cirugia General del HACVP durante septiembre
2021 - agosto 2022. Las acciones a seguir seran:

Analizar el informe de intervencion quirtrgica con diagndstico de AA para
determinar la evidencia de perforacion, utilizando muestreo aleatorio simple.
Recopilar los datos iniciales del hemograma y la concentracién de PCR en el
historial clinico, con el objetivo de determinar el valor del parametro en analisis.
Esta informacién, junto con las variables intervinientes, se llenara en el

formulario.

e. Plan de analisis de datos:
Los datos seran ordenados por el sistema SPSS de Windows:
— Estadistica descriptiva:
Se emplearan porcentajes y graficos descriptivos, cuando sea
necesario.
— Estadistica analitica:
Se aplicara la prueba de Chi cuadrado para evaluar la significancia de
las relaciones identificadas, considerando un nivel de significancia
cuando la probabilidad de error se mantenga por debajo del 5% (p <
0.05).
— Estadigrafo de estudio:
Utilizaremos la regresidon logistica, y determinaremos las pruebas
diagnasticas de la relacion linfocitos/PCR como predictor de perforacion
en AA.

f. Aspectos éticos:

Se conseguira la aceptacion del Comité de Investigacion y Etica del HACVP,
asi como de la UPAO. Dado que se trata de una investigacion seccional
transversal que reuniran Unicamente informacion clinica y del paciente, de las
HC, se consideraran la Declaracion de Helsinki Il (numerales: 11, 12, 14, 15,
22 y 23)% y la Ley General de Salud?.
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CcODIGO

1.4.4.002

1.5.3.003

1.5.6.030

1.5.6.004

1.5.6.023

1.5.6.014

10.PRESUPUESTO DETALLADO

DESCRIPCION

Papel bond A4
Lapicero
Corrector

Resaltador
CD’s
Perforador

Archivador

SUBTOTAL

Transporte
Servicio de
internet
Copias e
impresiones
Asesoria por

Estadistico

Empastados

SUBTOTAL

ITEM
BIENES
SERVICIOS
TOTAL (S/)

BIENES:

CANTIDAD

1 millar
6

N RO WWw

SERVICIOS:

200

12 meses

200

15

COSTO
UNITARIO
S/ 20.00
S/ 2.00
S/3.00
S/ 3.50
S/ 2.00
S/20.00
S/5.00

S/ 89.50

S/ 1.00

S/30.00

S/0.10

S/ 30.00

S/ 10.00

S/ 810.00

SUBTOTAL (S/)

S/ 79.50

S/ 810.00

S/ 889.5

COSTO
TOTAL
S/20.00
S/ 8.00
S/6.00
S/ 10.50
S/ 10.00
S/20.00
S/ 25.00

S/ 200.00

S/ 360.00

S/ 20.00

S/ 90.00

S/ 50.00
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12. ANEXOS

ANEXO N° 01

Valor de la razon linfocito proteina C reactiva en el prondstico de perforacion

apendicular en pacientes con apendicitis aguda en el Hospital de Alta

Complejidad Virgen de la Puerta

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS GENERALES:
Edad:

Sexo:

Piuria:

Leucocitosis:

Trombocitopenia:

Acidosis lactica:
Shock:

. DATOS DE LA VARIABLE INDEPENDIENTE:

Linfocitos:

Proteina C reactiva:
Razén LCR:

DATOS DE LA VARIABLE DEPENDIENTE:

Perforacion apendicular: Si( ) No( )
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