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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar si la hiponatremia se asocia a la admisién en la unidad
de cuidados intensivos (UCI) en pacientes con neumonia extrahospitalaria.
MATERIAL Y METODO: Se realiz6 una cohorte retrospectiva, los datos se
recolectaron de historias clinicas, la poblacion fue 215 participantes
diagnosticados con neumonia extrahospitalaria atendidos en el Hospital Victor
Lazarte Echegaray. Se dividié en dos grupos, los expuestos conformados por 43
pacientes y los no expuestos por 172. En ambos se evaluo si la hiponatremia se
asociaba con el ingreso a UCI. Se realiz6 el analisis de regresion logistica binaria
a las covariables sexo, tipo de insuficiencia respiratoria, sepsis, shock séptico,
pH sérico, recuento total de leucocitos, hipertension arterial y diabetes mellitus
tipo 2. Los data recopilada se proceso en el programa IBM SPSS STATISTICS
25. Se utilizo la estadistica descriptiva y analitica, en la descriptiva se uso tablas
cruzadas con frecuencias simples y porcentuales y un gréafico de barras; el
estadigrafo que se uso fue el Riesgo Relativo, estimado puntual y por intervalos
al 95% de confianza. Ademas la asociacion entre el factor y el desenlace se
determind con la prueba Chi Cuadrado de Pearson con un nivel de significancia
del 5% (p < 0,05.)

RESULTADOS: El RR de la hiponatremia con el ingreso a la UCI fue: IC 95%:
2,00 (1,40-2,86) X?= 12,03 p=0,001, en la regresion logistica shock séptico (Exp
(B): 27.820, p=0.000, IC 95%: 6.128- 126.289) y X2, p>0,05 con Na sérico <135
mEg/L, sepsis (Exp (B): 23.465, p=0.000, IC 95%: 6.710-82.063) y X?, p<0,05
con Na sérico <135 mEqg/L. Hiponatremia (Exp (B) 3.065, p=0.027, IC 95%:
1.136-8.265).

CONCLUSION: La hiponatremia esta asociada al ingreso en la UCI en pacientes
con neumonia extrahospitalaria; ademas, la sepsis actia como factor de
confusion, incrementando la admision en UCI y shock séptico se asocia a la
admisién en UCI pero no con hiponatremia.

PALABRAS CLAVE: Hiponatremia; neumonia; SIADH; sepsis.



ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine if hyponatremia is associated with admission to the

intensive care unit (UCI) in patients with extra-high pneumonia.

MATERIAL AND METHOD: A retrospective cohort was made, the data was
collected from clinical stories, the population was 215 participants diagnosed with
extrahospital pneumonia attended at Victor Lazarte Echegaray. It was divided
into two groups, the exposed by 43 patients and those not exposed by 172. In
both were evaluated whether hyponatremia was associated with income to UCI.
Binary logistic regression analysis was performed sex, type of respiratory
insufficiency, sepsis, septic shock, serum pH, total leukocyte count, blood
hypertension and diabetes mellitus type 2. The states that was used was the
relative risk, elementary punctual and at 95% confidence intervals. In addition,
the association between the factor and the outcome was determined with the Chi

Square test of Pearson with a level of significance of 5% (p <0.05.)

RESULTS: The RR of Hiponatremia with the entrance to the UCI was: 95%
Cl: 2.00 (1.40-2.86) x2 = 12.03 p = 0.001, in the septic shock logistic
regression (EXP (B): Hyponatremia (EXP (B) 3,065, p = 0.027, 95% CI:
1,136-8,265).

CONCLUSION: Hyponatremia is associated with income in the ICU in
patients with extra-hospital pneumonia; In addition, sepsis acts as a factor
of confusion, increasing admission in UCI and septic shock is associated

with the admission of UCI but not with hyponatremia.

KEY WORDS: Hyponatremia; pneumonia; SIADH; sepsis



1. INTRODUCCION:

La neumonia extrahospitalaria llamada también neumonia adquirida en la
comunidad (NAC) es un proceso infeccioso que afecta al parénquima pulmonar,
se presenta en la comunidad y dentro de las primeras 48 horas de ingreso
hospitalario (1). La incidencia va entre 2 y 15 casos / 1.000 habitantes / afio y es
mas frecuente en mayores de 65 afios (2; especialmente si presentan otras
comorbilidades como diabetes mellitus (DM), enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC) y asma (2) 3). Dentro de los agentes patégenos causales mas
frecuentes se encuentra el Streptococo pneumoniae representando el 42.8% de

los casos y dentro de los atipicos tenemos al Mycoplasma pneumoniae,

Chlamydophila pneumoniae y Staphylococcus aureus @) (s).

La mortalidad global es de 10-14%, siendo una causa frecuente de admision en
la UCI y muerte () . Un estudio realizado en Argentina, Uruguay y Paraguay
determind una alta incidencia de NAC, la cual fue entre 1.76 y 7.03 por 1000
habitantes ). En Perud, segun minsa hasta el 9 de septiembre del 2018, el 35.85%
de episodios por neumonia corresponden a mayores de 60 afios y 17.91 % en
personas entre 20-59 afios, ademas se han reportado 24 defunciones hasta
dicha fecha (7).

Segun Zilberberg et al. el 28% de los pacientes con NAC presenta hiponatremia
al ingreso definida como la concentracion sérica de sodio <135 mmol/L,
clasificada en leve, moderada y severa, si la natremia esta entre 130 y 134
mmol/l, 125y 129 mmol/l y <125mmol/l respectivamente ) (9. El autor menciona
gue es una condicién de riesgo para la recuperacion del paciente, debido a que
el 10% necesitara atencion en la UCI concluyendo que la asociacién aumentaria
la morbimortalidad en dichos pacientes. Estos resultados fueron similares en el
estudio de Lochan Karki, quien ademas menciona que dicha asociacién
empeora los resultados clinicos, econdmicos y los dias de estancia hospitalaria
(10) con una media de 12.8 dias (11) (12 y mayor riesgo de reingreso al hospital (13
A pesar que la correccién no 6ptima de la hiponatremia es comun , Martin Muller
et al., concluye que el sodio sérico bajo no se relaciona con la mortalidad
hospitalaria ni con el ingreso a UCI, sino por otros factores de riesgo como
enfermedades renales, cardiovasculares, insuficiencia respiratoria y sépticas (14)

@5) (16)- Sin embargo existe un mecanismo fisiopatolégico que podria explicar que



estas enfermedades y complicaciones se desarrollan a partir del proceso
inflamatorio de la neumonia, con el aumento del factor de necrosis tumoral alfa
(TNF a), interleucina 85 (IL85), IL1B e IL6 (17) ,que disminuyen el sodio sérico
desarrollando hiponatremia de tipo dilucional euvolémica por el sindrome de
secrecion inadecuada de hormona antidiurética (SIADH) (1s). Sin embargo puede
darse en una hiponatremia hipovolémica e hipervolémica, pero el SIADH se
considera el mas frecuente (19). Esta condicion podria conllevar a la insuficiencia
respiratoria que puede ser normocépnica o hipercapnica, la cual proviene del
edema pulmonar neurégeno no cardidgeno con tensién capilar pulmonar normal
©0). ES una entidad poco frecuente pero de instauracion rapida. Se cree que su
mecanismo se debe al aumento masivo de la descarga a-adrenérgica (21
respaldada por varias teorias. Una de ellas es la teoria hemodinamica y la otra
la teoria de aumento de la permeabilidad pulmonar. La primera se basa en la
vasoconstriccion sistémica y pulmonar tras el aumento de las catecolaminas
circulantes. La segunda, en el aumento de la permeabilidad capilar pulmonar
causado por aumento de la presion intracraneal aun cuando las presiones
sistémicas son normales (22). Ademas la vasoconstriccion por hipoxia que deberia
surgir cuando los alvéolos estan llenos de liquido es interferido por algunas
bacterias conllevando a hipoxemia grave, aumentando el impulso respiratorio,
elevando el pH causando alcalosis respiratoria complicada aun mas por el factor
estimulante de colonias de granulocitos que atrae los neutrdfilos a los alvéolos,
aumentando las secreciones purulentas (23) .

Por otro lado la IL1, IL6 y el TNF ademas de causar hiponatremia de tipo
dilucional aumentan la frecuencia cardiaca, causan anomalias metabdlicas, y
sistémicamente fiebre e hipotension por activacion endotelial (23) (24) que afiadido
al problema respiratorio y a la alteracion de la conciencia causado por la
hiponatremia, estos pacientes al ser evaluados con la escala del Quick, Sepsis-
Related,Organ, Failure, Assessment (QSOFA), basada en 2 criterios positivos en
relacion a la presion arterial sistdlica (PAS) <100 mmHg, frecuencia respiratoria
(FR) > 22" y escala de coma de glasgow < 14, serian diagnosticados con sepsis.
Si, a pesar del adecuado manejo con liquidos y uso de vasopresores, estos
pacientes mantienen los niveles de lactato sérico mayor a 2mmol/l y la presion

arterial media (PAM) < 65 mmHg, serian diagnosticados de shock séptico (2s).
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Por ello, debido a que la NAC es una patologia frecuente en adultos mayores
gue a veces se agrava a pesar del adecuado manejo infeccioso, resulta
interesante conocer si la hiponatremia se asocia a la morbilidad de estos
pacientes que requieran el ingreso a la UCI, demandando mayor utilizacion de
recursos y procedimientos que aumentan los gastos hospitalarios. De existir
alguna asociacién, los resultados obtenidos podran servir para indicar que la
correccion rapida de este desequilibrio electrolitico reduciria el ingreso en dicha
unidad, disminuyendo gastos, estancia hospitalaria y mejorando el pronéstico de
estos pacientes. Para el presente estudio se cont6 con el acceso disponible a las
historias clinicas, asi mismo con el tiempo necesario para su revision, ademas

de implementos tecnoldgicos e insumos.

2. ENUNCIADO DEL PROBLEMA:
¢Existe asociacion entre la hiponatremia con la admision en la unidad de

cuidados intensivos en pacientes con neumonia extrahospitalaria?

2.1. Antecedentes:

e Ricardo et al. (26 realizé una cohorte prospectiva multivariada en los
servicios de Clinica Médica de hospitales y clinicas de la ciudad de
Buenos Aires y del Gran Buenos Aires con diagnéstico de NAC. Su

estudio fue realizado en el 2006, conformado por 238 pacientes.

e Zilberberg et al. g realizd una cohorte retrospectiva publicada en
agosto del 2008 en Espafia, obteniendo la base de datos en
ACTracker Solucient, que otorga una muestra de hospitales dando
informacion general sobre el diagnéstico, medicamentos usados y
resultados de laboratorio. Identific a la poblacion con diagnéstico de
NAC en funcién de la presencia de la Clasificacion Internacional de
Enfermedades version 9. El estudio lo conformé 7965 pacientes,

siendo 649 los expuestos y 7316 los no expuestos.

e Martin Mller et al. (16) realizé una cohorte retrospectiva cuyo estudio
fue publicado en el 2018 el cual lo conformaron 610 pacientes

diagnosticados con neumonia, 558 tuvieron NAC y 52 neumonia
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nosocomial. La data la obtuvo del departamento de emergencias (E-
Care, ED 2.1.3.0, Turnhout) en Bélgica.

OBJETIVOS:

% General:
Determinar si la hiponatremia se asocia a la admision en la unidad de
cuidados intensivos en pacientes con neumonia extrahospitalaria
atendidos en el hospital Victor Lazarte Echegaray de Trujillo, durante el
periodo comprendido entre 1 enero del 2016 al 31 de diciembre del 2018.

% Especificos:

e Determinar la incidencia de admision en UCI de los pacientes con
neumonia extrahospitalaria e hiponatremia.

e Determinar la incidencia de admision en UCI de los pacientes con
neumonia extrahospitalaria sin hiponatremia.

e Analizar el riesgo relativo de admision a la UCI de los pacientes con
neumonia extrahospitalaria con y sin hiponatremia.

e Analizar el riesgo relativo ajustado segun las variables intervinientes:
tipo de insuficiencia respiratoria, sepsis, shock séptico, edad, sexo, pH,

leucocitos, hipertension arterial y diabetes mellitus.

HIPOTESIS:
e HO: La hiponatremia no se asocia con la admision en UCI en pacientes

con neumonia extrahospitalaria.
e H1: La hiponatremia se asocia con la admision en UCI en pacientes

con neumonia extrahospitalaria.

MATERIAL Y METODO

5.1. Disefio de estudio: Cohorte retrospectiva

12



5.1.1. Disefio especifico:

Con ingreso a la UCI

Con hiponatremia

Sin ingreso a la UCI

Pacientes con
diagndstico de
neumonia
extrahospitalaria

Con ingreso a la UCI

Sin hiponatremia

Sin ingreso a la UCI

5.2. Poblacién muestray muestra:

5.2.1. Poblacién diana o universo: Pacientes atendidos en el Hospital

Victor Lazarte Echegaray diagnosticados de neumonia

extrahospitalaria.

5.2.2. Poblaciéon de estudio: Pacientes diagnosticados con neumonia

extrahospitalaria atendidos en el hospital Victor Lazarte Echegaray

teniendo en cuenta los criterios de inclusion y exclusion.

5.2.3. Criterios de seleccion:

< Inclusion:

a. Expuestos: Pacientes >18 afios diagnosticados con neumonia

extrahospitalaria atendidos en el hospital Victor Lazarte Echegaray
del 1 de enero del 2016 al 31 de diciembre del 2018, con dosaje de

sodio sérico <135 mmol/L en las primeras 24 h, andlisis de gases

arteriales e ingresados a la UCI cuyos datos estén completos en la

historia clinica.

b. No expuestos: Pacientes >18 afios diagnosticados con neumonia

extrahospitalaria atendidos en el hospital Victor Lazarte Echegaray
del 1 de enero del 2016 al 31 de diciembre del 2018, con dosaje de

sodio sérico entre 135-145 mmol/L en 24 h, andlisis de gases

13



arteriales e ingresados a la UCI cuyos datos estén completos en la

historia clinica.

% Exclusién: Pacientes <18 afios con NAC y pacientes con diagnéstico de
neumonia intrahospitalaria y aquellos cuyos datos estén incompletos en
la historia clinica. Pacientes con diagnéstico de EPOC, ASMA, Lupus,

artritis reumatoide e insuficiencia renal aguda y crénica.

5.3. Muestra:

5.3.1. Unidad de Anélisis:

Pacientes diagnosticados con neumonia extrahospitalaria, atendidos en el

hospital Victor Lazarte Echegaray.
5.3.2. Unidad de Muestreo:

Historias clinicas de pacientes diagnosticados con neumonia

extrahospitalaria en el hospital Victor Lazarte Echegaray.

5.3.3. Tamainio muestral:

[Machin (1997, p. 19-20)] Para calcular el tamafio de la muestra se utilizara

la formula para estudio tipo cohortes. Formula:

Tamaiios de muestra para aplicar el test ;2

l zl_%,‘."{l—q.}ﬁ(l—l_:'}—zl_n.";;.Pl(l—Pl}—l'-':(l—Pz]l {

l'll= ,'I'l: =E1l'll

5
':‘{ Pl - PJ }h
Donde:
* Pesla proporcion esperada en la poblacion i, i=1, 2
= ¢ eslarazon entre los dos tamanos muestrales,

3 P+ ¢l

1+1||

e Ziq2 = 1,96 (Coeficiente de Confiabilidad al 95% de confianza)

e Zip =0,8416 (Coeficiente asociado al 80% de Potencia de Prueba)
* Pjes el riesgo en expuestos,

* P2 es el riesgo en no expuestos,

P,

* P,y P;serelacionan con RR del modo siguiente: P, = P,RR, P, = i,
RR

* {eslarazon entre el tamano muestral de no expuestos y el de expuestos.
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Calculo: EPIDAT 4.2 Datos de referencia tomados segun la publicacion de
Zilberberg et al. (g

Datos:
Riesgo en expuestos: 14,000%
Riesgo en no expuestos: 2,300%
Riesgo relativo a detectar: 6,087
Razdn no expuestos/expuestos: 4,00
Mivel de confianza: 05,0%
Resultados:
Potencia (%) Tamaifno de la muestra®
Expuestos| Mo expuestos Total
80,0 43 172 215

El tamafio de la muestra total sera de 215 pacientes hospitalizados en el Hospital
Victor Lazarte Echegaray con diagnéstico de neumonia extrahospitalaria, de los

cuales 43 deben tener hiponatremia y 172 sin hiponatremia.

5.4. Definicion operacional de variables:
Tabla de variables:

VARIABLES TIPO ESCALA

Hiponatremia Cualitativa Nominal
(Exposicién)

Pacientes con
neumonia
extrahospitalaria e Cualitativa Nominal
ingreso a la UCI
(Resultado)
Tipo de Insuficiencia

respiratoria aguda Cualitativa Nominal
(Covariable)
Sepsis
(Covariable) Cualitativa Nominal

Shock séptico
(Covariable) Cualitativa Nominal

15



Edad
(Covariable)

Sexo
(Covariable)

pH
(Covariable)

Leucocitos
(Covariable)

Hipertension arterial

(Covariable)

Diabetes Mellitus 2

(Covariable)

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativo

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Definicién operacionalizacién de variables:

VARIABLE

Hiponatremia
(exposicion)

DEFINICION OPERACIONAL

Concentracion sérica de sodio
<135mmol/L (g

16

De razén

Nominal

Ordinal

Ordinal

Nominal

Nominal

INDICADOR

Sodio sérico

INDICE

Hiponatre
mia Leve:
130-134
mEq/L
Hiponatre
mia
Moderada:
125-
129mEq/L
Hiponatre
mia
Severa:
<125mEq/
L

Normonatr
emia
>=135-145
mEq/L



Pacientes con
neumonia
extrahospitalari

aeingreso ala

UCl
(Resultado)

Tipo de
Insuficiencia
respiratoria
(Covariable)

Sepsis
(Covariable)

Shock séptico
(Covariable)

Personas con infeccién aguda
del parénquima  pulmonar
adquirido en la comunidad en
las primeras 48 horas de
ingreso hospitalario, que
ingresan a la UCI la cual posee
una estructura disefiada para
mantener las funciones vitales
en riesgo () 7).

Déficit de oxigeno o eliminacion
inadecuada de dioxido de
carbono en tejidos determinado
con la gasometria arterial (2g) (29
(30).

Respuesta desregulada de la
persona a la infeccién,
ocasionando disfuncion
organica aguda, determinado
por la alteracion del nivel de
consciencia (Glasgow < 13),
presién arterial sistélica (<
100mmHg) y frecuencia
respiratoria (> 22) (20)

Pacientes que mantuvieron
lactato >2mmol/l con PAM <65
mmHg a pesar de |la
reanimacion adecuada con
liquidos (20)

17

Unidad
cuidados
intensivos y
diagnéstico
de NAC.

Analisis de
gases
arteriales

Escala
gSOFA

e PAM<65m
mHg

e Lactato
>2mmol/l

o Sj
e No
Tipo 1. PaO3
<60 mmHg,

PCO2 normal
o disminuida
y gradiente A-

a >20 mmHg.
Tipo 2: PaO:
<85 mmHg,
PCO2 >50
mmHg y
gradiente A-a
10-20 mmHg.
Mixta: PO:2
<60 mmHg,
PCO:> >50
mmHg y
gradiente A-a
>20 mmHg.

e Si

e NoO

e Si

e NoO



Edad
(Covariable)

Sexo
(Covariable)

pH
(Covariable)

Leucocitos
(Covariable)

Hipertension
arterial
(Covariable)

Diabetes
Mellitus 2
(Covariable)

Tiempo vivido de una persona
contando desde el nacimiento,
identificado en datos de filiacion
del paciente de la historia clinica
(31)

Condicion organica que
distingue hombres de mujeres,
identificado en la filiacion del
paciente en la historia clinica (32

Es el grado de acidez o
alcalinidad de la sangre
determinado por el AGA (33

Células sanguineas de defensa
contra infecciones, produciendo
anticuerpos (linfocitos) 0
participando en la fagocitosis de
microorganismos intracelulares
0 encapsulados, determinado
por el hemograma 34

Presion arterial alta
determinado a través de presion
arterial sistolica >130 mmHg vy
diastdlica >80 mmHg (zs).

Alteracion metabdlica
caracterizada por elevacion
persistente de la glucosa debido
a un fallo en la produccién,
aumento en la produccion o por
resistencia a su accion.
Identificado a través de la
historia clinica (zs).

18

e Diuresis <

0,5
cc/kg/h

Historia
clinica

Historia
clinica

pH sérico

Recuento
total de
leucocitos
del
hemograma

Historia
clinica

Historia
clinica

ANoS

e Femenino

Masculino

Acido:
<7.35

Alcalino:
>7.45

Neutro:
7.35-7.45

Leucopenia:
<5000/mm?3

Leucocitosis:
>11000/mm?3

Normal:
5000-
11000/mm3

o Sj

e NoO

e Sj

e NO



5.5. Procedimientos y técnicas:

Se solicitd permiso al area administrativa del hospital Victor Lazarte
Echegaray de Truijillo para la revision de las historias clinicas mediante una
solicitud dirigida hacia la directora de dicho hospital adjuntada en el anexo 1.
Asi mismo se solicito la aprobacién y evaluacidén del presente proyecto de
investigacion al comité de bioética e investigacion- UPAO (Anexo 2).

Se incluyeron todos los pacientes diagnosticados de neumonia
extrahospitalaria durante el periodo enero 2016- diciembre 2018 y que
cumplieron con los criterios de seleccién. Se acudio al registro de ingresos
para identificar los nUmeros de historias clinicas y posteriormente recurrir a

archivo del hospital para:

1. Seleccionar a los pacientes con neumonia extrahospitalaria con y sin
hiponatremia.

2. Recoger los datos que corresponden a los eventos en estudio para luego
incorporarlos en la ficha de recoleccion de datos. (Ver anexo 3).

3. Elaborar la base de datos a partir de la recoleccion de informacién de las

fichas de datos y luego realizar su analisis.

5.6. Plan de analisis de datos:

Los data recopilada de la ficha de recoleccion se ingresaron a la matriz de
datos en el Microsoft Excel 2016, luego fueron importados al Paquete
Estadistico IBM SPSS STATISTICS 25 para su procesamiento. Se utilizo la
estadistica descriptiva y analitica, en la estadistica descriptiva se uso tablas
cruzadas con frecuencias simples y porcentuales y un gréafico de barras; el
estadigrafo que se us6 fue el Riesgo Relativo, estimado puntual y por
intervalos al 95% de confianza. Ademas la asociacion entre el factor y el
desenlace se determiné con la prueba Chi Cuadrado de Pearson con un nivel

de significancia del 5% (p < 0,05.)

19



INGRESO A UCI Total
Si No
Pacientes con
neumonia
extrahospitalaria
e hiponatremia a b atb
a/(a+b)
Pacientes con RR ST
neumona ¢/(c+d)
extrahospitalaria
sin hiponatremia © d ctd
TOTAL atc b+d N

5.7.Aspectos Eticos: La informacion se obtuvo de historias clinicas,
teniendo en cuenta los numerales (6,9,11 y 12) de la declaracion de
Helsinki 37) y la ley general de salud N°26842- articulo 117 y 120 (zg):

Numeral 6. Toda investigacion médica busca conocer el curso de las
enfermedades para mejorar los tres niveles de prevencion.

Numeral 9: Es responsabilidad del profesional en salud que en cada
investigacion médica mantengan la confidencialidad de los datos de los
participantes en el estudio.

Numeral 11. Cada investigacion médica debe ejecutarse evitando que se
perjudique el medio ambiente.

Numeral 12. La investigacion médica en personas debe ser realizada por
individuos con la debida formacion ética y cientifica.

Articulo 117°. Es obligacion que toda persona natural o juridica
proporcione correcta y oportunamente los datos que la Autoridad de Salud
requiera para la realizacion de estudios que mejoren el conocimiento de
los diversos problemas de salud.

Articulo 120: Toda informacién que el sector publico tenga en relacion al
area de salud es de potestad publica, excepto aquella informacién que

afecte la imagen personal y seguridad nacional.

6. RESULTADOS:

El presente estudio se hizo con la revision de 215 historias clinicas de pacientes

hospitalizados en el Hospital Victor Lazarte Echegaray diagnosticados con

neumonia extrahospitalaria durante el periodo enero 2016- diciembre 2018. Del
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total de la muestra, 43 pacientes tuvieron hiponatremia, de los cuales 24
ingresaron a la UCI y 19 de ellos no lo hicieron. Del grupo sin hiponatremia,
fueron un total de 172 pacientes, donde 48 de ellos ingresaron a la UCly 124 no
lo hicieron. Finalmente se realiz6 el andlisis de la data en el programa SPSS
version 25 (Tabla 1).

TABLA N°01: HIPONATREMIA ASOCIADA A LA ADMISION EN UCI EN
PACIENTES CON NEUMONIA EXTRAHOSPITALARIA.

Ingreso a UCI
Hiponatremia Si No Total
Frecuencia % Frecuencia %
Si 24 56% 19 44% 43
No 48 28% 124 72% 172

Fuente: Historias Clinicas del Hospital Victor Lazarte Echegaray del 1 enero
del 2016 al 31 de diciembre del 2018
v RR (IC95%): 2,00 (1,40- 2,86)

v’ X2=12,03 p=0,001

Interpretacion: Existe evidencia suficiente al nivel del 5% (p<0,05) para afirmar
gue la hiponatremia esta asociada a la admisién en pacientes con neumonia
extrahospitalaria en el Hospital Victor Lazarte Echegaray. Como el limite inferior
y superior del intervalo de confianza del 95% de RR es mayor que 1, el factor es
de riesgo. Por lo tanto se puede afirmar que la hiponatremia es un factor de

riesgo a la admision en la unidad de cuidados intensivos.
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FIGURA 1: INCIDENCIA DE INGRESO A UCI
HIPONATREMIA DIAGNOSTICADOS
EXTRAHOSPITALARIA

80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

Ingreso a UCI

Si No

Hiponatremia

EN PACIENTES CON
CON NEUMONIA

72%
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Fuente: Historias Clinicas del Hospital Victor Lazarte Echegaray del 1 enero

del 2016 al 31 de diciembre del 2018

Interpretacién: En la figura 1 podemos observar que la incidencia de ingreso a

la unidad de cuidados intensivos en pacientes con hiponatremia fue del 56% a

diferencia del grupo no expuesto, que le correspondi6 28%.

TABLA N°02: TIPO DE HIPONATREMIA MAS FRECUENTE EN EL INGRESO
A LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS EN PACIENTES CON NEUMONIA

EXTRAHOSPITALARIA.

Nivel de .
hiponatremia Frecuencia %%
Leve 29 67%
Moderado 12 28%%
Severa 2 504
Total 43 100%

Fuente: Historias Clinicas del Hospital Victor Lazarte Echegaray del 1 enero

del 2016 al 31 de diciembre del 2018.
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FIGURA 2: TIPO DE HIPONATREMIA MAS FRECUENTE EN EL INGRESO A
UCI EN PACIENTES CON NEUMONIA EXTRAHOSPITALARIA

Severa, 2, 5%

Moderado, 12,
28%

Leve, 29, 67%

Fuente: Historias Clinicas del Hospital Victor Lazarte Echegaray del 1 enero
del 2016 al 31 de diciembre del 2018

Interpretacion: El tipo de hiponatremia mas frecuente en el ingreso a la unidad
de cuidados intensivos en pacientes con neumonia extrahospitalaria fue la leve
(Na*entre 130-134 mEq/L) representando el 67%, seguida por la moderada (Na*
entre 125-129mEg/L) con 28% y finalmente la severa (Na* <125mEg/L) con el

5% de los casos.

TABLA N°03: ESTADISTICAS DE GRUPO

INGRESO A UCI N Media Desviacion
Estandar
Edad Si 72 70.3 18.2
No 143 62.1 19.0

La cantidad de pacientes que ingresaron a UCI con hiponatremia fueron 72,
siendo la edad media 70.3 +/- 18.2 afos. Del grupo que ingresé a UCI sin

hiponatremia fueron 143, con edad media de 62.1 +/- 19.0.
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TABLA N° 04: COVARIABLES ASOCIADAS A LA ADMISION EN UCI EN
PACIENTES CON NEUMONIA EXTRAHOSPITALARIA.

INGRESO A UCI
COVARIABLES Si=72 No =143 p
Frecuencia % Frecuencia %
Edad 70,3 +18,2 62,1 +19 0.003
Femenino 28 38.9% 63 44.1%
Sexo _ 0.469
Masculino 44 61.1% 80 55.9%

Tipo de | 48 66.7% 129 90.2%
insuficiencia 0.000
respiratoria Mixta 24 33.3% 14 9.8%

_ Si 69 95.8% 42 29.4%
Sepsis 0.000
No 3 4.2% 101 70.6%
Si 39 54.2% 2 1.4%
Shock Séptico 0.000
No 33 45.8% 141 98.6%
Acidemia 8 11.1% 8 5.6%
Ph-sérico Neutro 52 72.2% 108 75.5% 0.34
Alcalemia 12 16.7% 27 18.9%
i ) 0
Recuento total Leucopenia 2 2.8% 8 5.6%
de leucocitos Normal 13 18.1% 51 35.7% 0.012
sericos Leucocitosis 57 792% 84  58.7%
Hipertension Si 45 62.5% 66 46.2% 0.024
Arterial No 27 37.5% 77 53.8%
Diabetes Si 33 45.8% 43 30.1% 0.022
Mellitus tipo 2 No 39 54.2% 100  69.9%
media + d.e.

Fuente: Historias Clinicas del Hospital Victor Lazarte Echegaray del 1 enero
del 2016 al 31 de diciembre del 2018
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TABLA N°05: CHI- CUADRADO DE PEARSON

Sexo

Tipo de insuficiencia
respiratoria

Sepsis

Shock séptico

pH sérico

Recuento total de
leucocitos séricos

Hipertension arterial

Diabetes Mellitus 2

Chi-cuadrado
df

Sig.
Chi-cuadrado
df

Sig.

Chi-cuadrado
df

Sig.

Chi-cuadrado
df

Sig.
Chi-cuadrado
df

Sig.
Chi-cuadrado
df

Sig.

Chi-cuadrado
df

Sig.
Chi-cuadrado
df

Sig.

INGRESO A UCI

0.524
1
0.469
18.242
1
,000"

84.705
1

,000°

86.400
1
,000"
2.158
2
0.340
8.851
2
,012°

5.124
1
,024°
5.207
1
,022°

Los resultados se basan en filas y columnas no vacias en cada

subtabla mas interna.

*. El estadistico de chi-cuadrado es significativo en el nivel ,05.
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TABLA N°06: ANALISIS MULTIVARIADO. ANALSIS DE REGRESION
LOGISTICA DE LA HIPONATREMIA Y LAS COVARIABLES CON LA
ADMISION CON LA ADMISION A UCI

95% C.I. para

Error EXP(B)
Factores estandar Wald gl p Exp(B) _ _

Inferior ~ Superior

Hiponatremia 0.925 0.551 2.819 1 0.093 2.522 0.857 7.426

Edad 0.009 0.014 0.401 1 0.527 1.009 0.981 1.037

Tipo de

Insuficiencia -0.677 0.557 1.476 1 0.224 0.508 0.171 1.514

Respiratoria

Sepsis 3.006 0.652 21.248 1 0.000 20.200 5.628 72.508

Shock Séptico 3.244 0.794 16.675 1 0.000 25.626 5.402 121.563

Recuento total de 1057 2 0.590

leucocitos séricos

Leucocitos normal 1.522 1.721 0.782 1 0.376 4,581 0.157 133.530

Leucocitosis 1.677 1.672 1.005 1 0.316 5.348 0.202 141.764

Hipertension 0.340 0511 0443 1 0506 1.406 0.516 3.830

Arterial

E'abetes Mellitus 5163 0467 0153 1 0696 1.200 0481  2.996

Constante -5.468 2.024 7.303 1 0.007 0.004

De las covariables evaluadas como resultados del analisis bivariado solo son

significativas en el multivariado sepsis y shock séptico por tener valor —p<0,05.

Por lo tanto son las que se asocian y son de riesgo. Se procede a eliminar las

covariables que no se asocian y nos queda el siguiente resultado.

TABLA 7: ANALISIS DE REGRESION LOGISTICA DE LA HIPONATREMIA Y
LAS COVARIABLES CON LA ADMSION A UCI

Error

95% C.I. para

EXP(B
Factores B .standar WWald gl p  Exp(B) EXP(B)
Inferior Superior

Hiponatremia 1.120 0.506  4.895 1 0.027 3.065 1.136 8.265
Sepsis 3.156 0.639 24.403 1 0.000 23.465 6.710 82.063
S,hO.Ck 3.326 0.772 18.566 1 0.000 27.820 6.128 126.289
Séptico

Constante  -3.738 0.606 38.094 1 0.000 0.024
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Pruebas de chi-cuadrado de Pearson

Hiponatremia

Sepsis Chi-cuadrado 7.082

df 1

p ,008"
Los resultados se basan en filas y columnas no vacias en cada subtabla
mas interna.

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

Pruebas de chi-cuadrado de Pearson

Hiponatremia

Shock Séptico  Chi-cuadrado 2.720
df 1
p 0.099

Para que la sepsis y el shock séptico sean variables de confusion deberian
ejercer un cambio en el valor del RR de hiponatremia con admision a UCI, para
ello sepsis y shock séptico deben estar asociados con la admision a UCI, lo cual
se cumple. Pero también sepsis y shock séptico deben asociarse con la
hiponatremia. Del andlisis solo la sepsis se asocia con la admision a la UCI y con
hiponatremia (prueba Chi Cuadrado, p<0,05); sin embargo shock séptico solo se
asocia con la admision a UCI, pero no con hiponatremia (prueba Chi Cuadrado,
p>0,05). Por lo tanto solo se puede considerar a la sepsis como factor de
confusion porque logra modificar el riesgo relativo de la hiponatremia,

incrementando la admision a la UCI.
7. DISCUSION:

El presente estudio se realizé con una cohorte retrospectiva, estudiandose 215
historias clinicas de pacientes diagnosticados con neumonia extrahospitalaria,
divididas en un grupo con hiponatremia y sin hiponatremia. En ambos casos se
determiné cuantos ingresaron a UCI y cuantos no lo hicieron. Los pacientes que
ingresaron a UCI teniendo hiponatremia fue el 56% y del grupo sin hiponatremia
con ingreso a UCI fue 28 %. Ambos resultados son superiores a los obtenidos
por Zilberberg et al gy ya que del grupo expuesto obtuvo el 10% y del no expuesto

6,3%. El tipo de hiponatremia mas frecuente que se presenté fue la leve con
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67%, coincidiendo con la publicacién de Cuesta et al. (19, pero Lochan Karki et
al.(10) menciona que a valores mas bajos de sodio sérico la tasa de mortalidad es
mayor. Al analizar los datos para determinar si la hiponatremia estaba asociada
a la admision en UCI, se obtuvo un RR con IC 95% de 2,00 (1,40-2,86), un X?>de
12,03 y p= 0,001, estos resultados indican que existe evidencia suficiente para
concluir que existe asociacion entre la hiponatremia con el ingreso a UCI en
pacientes con NAC. Al realizar la regresion logistica binaria para hiponatremia,
edad, tipo de insuficiencia respiratoria, sepsis, shock séptico, leucocitos séricos
normales, leucocitosis, hipertensién arterial y diabetes mellitus solo fueron
significativas sepsis y shock séptico por tener valor p<0,05 por lo tanto son las
gue se asocian y son de riesgo. Al proceder a eliminar las covariables que no se
asociaron, se vuelve a realizar el analisis de regresion a la hiponatremia con las
covariables sepsis y shock séptico, las cuales ejercieron un cambio en el valor
del RR inicial de hiponatremia con admision a UCI de 2.00 a 3.065, lo cual indica
gue estan asociadas con la admisiéon a UCI, siendo el shock séptico 27.820
veces Mas riesgoso, la sepsis 23.465 y la hiponatremia 3 veces mas riesgosa
para la admisién en UCI ; sin embargo al realizar la prueba X2 para determinar la
asociacion de la hiponatremia con sepsis y shock séptico, solo la sepsis fue
significativa (X2, p<0,05) y shock séptico no lo fue (X2, p>0,05). Por lo tanto
sepsis se asocia con la hiponatremia en la admision a UCI incrementandose el
riesgo en 71.92 veces mas y shock séptico solo se asocia con la admision a UCI,
pero no con hiponatremia, lo cual indica que los que tuvieron shock séptico
ingresaron a UCI independientemente de la hiponatremia.

Estos datos pueden compararse con los obtenidos en el estudio de Zilberberg et
al. (g cuando estudio la asociacion entre la hiponatremia con la admision a UCI
en pacientes con NAC, obteniendo un OR con un intervalo de confianza al 95%
de 1,58 (1,20 — 2.08), esta semejanza en ambos estudios es porque se utilizo6 el
mismo nivel sérico de sodio <135 mEg/L como hiponatremia. Ademas, en un
estudio multicéntrico realizado por Ricardo et al. 26y se demostr6 o mismo: OR
5,83 con un IC 95%, p< 0,05 (2.06-16.4), sin embargo en ambos estudios no se
incluyeron factores de confusién que puedan influenciar en el resultado. Por otro
lado, el presente trabajo respaldado por Ricardo et al. y Zilberberg contradicen
al realizado por Martin Muller et al. (16 quien concluye que la hiponatremia no esta

asociada a la admision en UCI, pero se concuerda que las condiciones sépticas
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influyen como factores de confusion para la admision en dicha unidad. Estos
resultados obtenidos en relacion a la asociacion entre la hiponatremia con la
admision a UCI difieren del realizado por Martin Muller, debido a que el definio
hiponatremia a valores séricos de sodio <130 mEqg/L y en este estudio se tomod
el valor de sodio sérico <135 mEqg/L ,y segun la literatura revisada se manifiesta
que el tipo de hiponatremia mas frecuente es la leve (130-134 mEq/L) (19), con lo
cual se puede concluir que el otro estudio tuvo una gran pérdida de data con
aquellos pacientes que presentaron sodio sérico entre 130-134 mEg/L. En
relacién a las condiciones sépticas como covariables que influyen en el resultado
se coincide porque el grupo etario fue similar, comprendido entre 52.1-88.5 afios,
ademas se utilizo la misma escala de gSOFA para diagnosticar sepsis, no fue
multicéntrico y se hizo el andlisis multivariado de regresion logistica con diabetes
mellitus 2, hipertension arterial, leucocitos séricos y edad, ademas también se
tuvo en cuenta excluir a aquellos que tenian asma, insuficiencia renal y EPOC.

La asociacion de hiponatremia con el ingreso a UCI en pacientes con NAC
estaria dado por el proceso infeccioso de la neumonia por las interleucinas 85,
IL1 B, IL6 y el TNF, que disminuyen los niveles de sodio séricos al originar SIADH
causando hiponatremia euvolémica (17) as). Por otro lado, la IL1, IL6 y el TNF
aumentan la frecuencia cardiaca, causan alteraciones metabdlicas, vy
sistémicamente fiebre e hipotension por activacion endotelial (23) 24y que afiadido
a la alteracion de la conciencia por el edema cerebral causado por la
hiponatremia quien a su vez, junto con la neumonia desequilibran la relacién
entre la ventilacion y perfusion conllevando a insuficiencia respiratoria
normocapnica o hipercapnica producto del proceso infeccioso y del edema
pulmonar neurégeno por parte de la hiponatremia, que es una condicion rara
pero de instauracion rapida (20). Este edema perivascular causa congestion con
acumulacion intraalveolar de liquido rico en proteinas y eritrocitos, el cual se
explica por aumento de la presién intracraneana al originarse el edema cerebral,
gue disminuye la perfusién cerebral lesionando los centros que regulan el tono
de los vasos pulmonares, hipotalamo y bulbo raquideo; a nivel del bulbo se
lesionan neuronas catecolaminérgicas A-1 y en el hipotalamo los centros de
activacion simpética. Cuando se lesionan, se activa un mecanismo
hemodinamico que conlleva a vasoconstriccion pulmonar por activacion

adrenérgica favoreciendo aumento en la presion hidrostatica, rompiendo la
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barrera capilar pulmonar e incrementando la permeabilidad. Ademas, debido al
factor estimulante de colonias de granulocitos activado por la presencia
bacteriana, aumentan las secreciones purulentas en el alveolo conllevando a
hipoxemia grave, aumento en la frecuencia respiratoria y elevacion del pH
causando alcalosis respiratoria (20) (21) (22) (23) (39).

Este mecanismo explicaria la intervencion de las covariables significativas ya
gue para diagnosticar sepsis se tuvo en cuenta la escala (qSOFA), basada en 2
0 Mas criterios positivos en relacion a la PAS <100 mmHg, FR > 22" y escala de
coma de glasgow <14, las cuales estan muy influenciadas por la participacion de
las interleucinas 85, IL1 B, IL6 y el TNF. Por otro lado, los resultados muestran
gue la hiponatremia no es tan riesgosa para el ingreso a UCI a diferencia de la
sepsis y el shock séptico, el mecanismo de este ultimo es el mismo pero
diagnosticado cuando a pesar del manejo adecuado con liquidos y uso de
vasopresores en pacientes con sepsis mantienen los niveles de lactato sérico

mayor a 2mmol/l y una PAM <65 mmHg (2s).
8. CONCLUSIONES:

e La hiponatremia si se asocia con la admision en UCI en pacientes con
neumonia extrahospitalaria.

e La incidencia de admision en UCI de los pacientes con neumonia
extrahospitalaria e hiponatremia fue 56%.

e La incidencia de admision en UCI de los pacientes con neumonia
extrahospitalaria sin hiponatremia fue 28%.

e La sepsis actua como factor de confusion, incrementando la admision en
UCI y el shock séptico se asocia a la admision en UCI pero no con

hiponatremia.
9. RECOMENDACIONES:

e Realizar estudios prospectivos para identificar si es hiponatremia
hipovolémica, hipervolémica o euvolémica y determinar si el mecanismo
de la hiponatremia influye con el resultado de ingreso a la UCI, asi como
en la mortalidad, para asi establecer estrategias de manejo.

e Excluir a pacientes > 65 afios para evitar cambios en la liberacién de
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vasopresina relacionada a la edad, asi mismo a mujeres
premenopausicas para que se evite cambios en la omsoregulacion por el
ciclo menstrual, ademas a aquellos pacientes con presion arterial sistélica
menor a 100 mmHg para evitar la liberacion barorregulada de la hormona
antitidurética y a todos aquellos que hayan recibido terapia con corticoides
para que se eviten interacciones con el metabolismo del agua.

e Realizar un estudio prospectivo multicéntrico para que los resultados

tengan mas validez externa.
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ANEXOS

Anexo 1

SOLICITUD DE PERMISO DE
PROYECTO DE INVESTIGACION DE
PREGRADO- HVLE

Dra. TANIA RODAS MALCA
Directora Ejecutiva del Hospital Victor Lazarte Echegaray de Trujillo
Presente.-

Yo, Augusto Carrasco Vega, alumno del Xl ciclo de la escuela de Medicina de la
Facultad de Medicina de la Universidad Privada Antenor Orrego, identificado con
DNI N° 73666262, teléfono celular 945090033, domiciliado en Av. América Mz Y

Lote 14 Urb. Monserrate, con el debido respeto me presento y expongo.

Que siendo requisito indispensable dentro de nuestra formacion, presentar un
proyecto de investigacion, recurro a su digno despacho a fin de que me otorgue
el permiso para la ejecucion de mi proyecto de investigacion con titulo
“Hiponatremia asociada a la admision en la unidad de cuidados intensivos en
pacientes con neumonia extrahospitalaria”, asi como acceder a la revision de

historias clinicas del hospital que dirige.

Por lo expuesto es justicia que espero alcanzar.

Trujillo......de............... del 2019
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Anexo 2

SOLICITA APROBACION E
INSCRIPCION DE PROYECTO DE
TESIS Y ASESOR

Sefor Magister
JOSE ANTONIO CABALLERO ALVARADO

Presidente del comité de Investigacion de la facultad de Medicina

Augusto Jesus Carrasco Vega, identificado con ID: 000129895 alumno de la
Escuela de Medicina Humana, con el debido respeto me presento y expongo:

Que siendo requisito indispensable para poder optar el Titulo Profesional de
Médico Cirujano, recurro a su digno despacho a fin de que se apruebe e inscriba
mi proyecto tesis titulado “Hiponatremia asociada a la admision en la unidad de
cuidados intensivos en pacientes con neumonia extrahospitalaria”

Asi mismo informo que el docente Roger Marcilio Aliaga Diaz, sera mi asesor,
por lo que solicito se sirva tomar conocimiento para los fines pertinentes.

Por lo expuesto es justicia que espero alcanzar.

Trujillo,........ de.....ooooeinnnn. del 2019

Augusto Jesus Carrasco Vega

ID: 000129895
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Anexo 3

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Hiponatremia asociada al ingreso en la unidad de cuidados intensivos en
pacientes con neumonia extrahospitalaria atendidos en el Hospital Victor Lazarte
Echegaray durante el periodo comprendido entre enero del 2016- diciembre del
2018.

Numero de Historia Clinica: Fecha deingreso:

Paciente con diagnostico de neumonia extrahospitalaria e ingreso a UCI:

Si() No ()
e Natremia:
e Edad:
e Sexo: M() F ()
e Tipo de Insuficiencia respiratoria:
e Sepsis: Si() No ()
e Shock séptico Si() No ()
e pH sérico:
e Recuento total de Leucocitos:
e Hipertension arterial: Si() No ()
e Diabetes mellitus tipo 2: Si() No ()
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