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ll. PLAN DE INVESTIGACION
1. RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO

Antecedentes: Kaser S, et al (Reino Unido, 2014); encontré que la
prevalencia de hiponatremia (sodio nivel <136 mmol / L) fue del 29% en el
grupo con perforacion de colon infecciosa y del 16% en el grupo sin
perforacion (Z = 0.013). Kim D, et al (China, 2016); encontrd6 que la
frecuencia de hiponatremia fue significativamente mayor en el grupo de
pacientes con apendicitis complicada respecto al grupo no complicada
(41% versus 21%; OR = 2,8; IC 95%: 2,1-3,8). Singer M, et al
(Norteamérica, 2017); encontr6 que la hiponatremia predijo de forma
independiente la presencia de apendicitis aguda complicada (OR 1,68;
p<0.05).

Objetivo: Determinar si la hiponatremia es factor de riesgo de perforacion
apendicular en apendicitis aguda en el Hospital Belén de Trujillo durante el
afo 2021.

Disefio de estudio: Retrospectivo, de casos y controles.

Procedimientos béasicos: Seleccionar los casos como los pacientes que
hayan presentado perforacion apendicular descrita en el reporte operatorio
y los controles como aquellos en cuyo reporte operatorio no figure la
perforacién apendicular. Se tomardn en cuenta la técnica de muestreo

aleatorio simple.

Resultados esperados: La hiponatremia es factor de riesgo de perforacion
apendicular en apendicitis aguda en el Hospital Belén de Trujillo durante el
afio 2021.

Palabras claves: Hiponatremia, perforacion apendicular, apendicitis

aguda.



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La apendicitis aguda ha sido una de las afecciones intraabdominales mas
comunes con una tasa de incidencia acumulada de por vida del 9,0% y la
apendicectomia es la intervencién quirdrgica mas frecuente en el contexto
de emergencia realizada por los cirujanos generales. A pesar de los
significativos avances en el diagnostico y tratamiento de esta patologia, la
incidencia de apendicitis aguda complicada, incluida la apendicitis
gangrenosa o perforada, sigue siendo considerablemente elevada (28% -
29%), y las tasas de morbilidad en el postoperatorio se mantienen entre el
9% y 18%?.

Una nocidn tradicional de que el objetivo debe ser acelerar el diagnostico y
operar antes de que ocurra la perforacion se basa en el supuesto de que
con el tiempo un apéndice inflamada es mas probable que progrese a una
perforacion. Sin embargo, la nocion ha sido cuestionada tanto en nifios

como adultos por muchos estudios en afios recientes?.

La apendicitis aguda es la causa mas comun de cirugia aguda del
abdomen, en los paises desarrollados, casi uno de cada 1.000 personas
contrae apendicitis aguda cada afio. Aproximadamente 300.000
apendicectomias se realizan en Estados Unidos de América anualmente. La
mayoria de estas cirugias son realizadas de forma urgente para evitar la
mortalidad por complicaciones preoperatorias como perforacion y peritonitis
las cuales pueden ser evitadas. Estudios han demostrado que la mortalidad
de la apendicitis aumentara de 3,5 a 10 veces si el apéndice esta perforado.
Se cree que el apéndice se perforara si la cirugia de la apendicitis aguda no
complicada se retrasas.

En el Hospital Belén de Trujillo durante el periodo Enero — Diciembre del
2021 se atendieron un total de 256 casos de pacientes adultos con
apendicitis aguda, encontrando que la frecuencia de perforacion
apendicular fue de 34% aproximadamente, observando por otra parte que
en este Hospital no se cuenta con un protocolo definido para aplicar una

estrategia de prondstico de riesgo de perforacion apendicular, en este



sentido no existen estudios al respecto, por lo que se plantea el siguiente

problema:

¢Es la hiponatremia factor de riesgo de perforacion apendicular en

apendicitis aguda en el Hospital Belén de Truijillo durante el afio 20227

3. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

Kaser S, et al (Reino Unido, 2014); evaluaron factores predictores de
perforacion de colon en pacientes con apendicitis aguda; en un estudio de
casos y control se incluyeron los registros de todos los pacientes mayores
de cincuenta afios con un tamafio muestral de 84, diagnosticada
intraoperatoriamente. La tasa de perforacion fue del 37%, sélo la
temperatura corporal, la PCR y el sodio se correlacionaron
significativamente con la perforacion. La prevalencia de hiponatremia
(sodio nivel <136 mmol / L) fue del 29% en el grupo con perforacion de

colon infecciosa y del 16% en el grupo sin perforacion (P = 0.013)%.

Kim D, et al (China, 2016); identificaron variables clinicas asociadas a la
presencia de apendicitis complicada, por medio de un estudio de casos y
controles, con un tamafio muestral de 1550 pacientes sometidos a
apendicectomia por apendicitis aguda, 409 (26,4%) tenian apendicitis
complicada. Estos pacientes fueron mayores (p <0,001) y fue mas probable
entre varones (p <0,001). La frecuencia de hiponatremia fue
significativamente mayor en el grupo de pacientes con apendicitis
complicada respecto al grupo no complicada (41% versus 21%; OR = 2,8;
IC 95%: 2,1-3,8)°.

Singer M, et al (Norteamérica, 2017); evaluaron el impacto de la
hiponatremia al ingreso en los resultados después de la apendicectomia
por apendicitis aguda por medio de un analisis de cohorte retrospectivo; se
incluyeron a todos los pacientes que se sometieron a una apendicectomia
por apendicitis aguda; con un tamafio muestral de 165,119 pacientes

fueron sometidos a apendicectomia. Se asocid el sodio al ingreso <135



mEq / L con mayor mortalidad, morbilidad e infeccidn del sitio quirargico a
los 30 dias en el analisis de cohorte agregado y mayores tasas de shock
séptico. La hiponatremia predijo de forma independiente la presencia de

apendicitis aguda complicada (OR 1,68; p<0.05)®.

Besli G, et al (India, 2019); determinaron el valor predictivo del nivel sérico
de sodio, en la apendicitis complicada; por medio de una evaluacion
retrospectiva en un disefio de casos y controles con un tamafio muestral de
403 pacientes intervenidos con el diagnéstico inicial de apendicitis aguda
confirmado mediante cirugia e histopatologia. Los pacientes con apéndice
perforada o gangrenada, peritonitis generalizada y absceso apendicular se
identificaron como apendicitis complicada. De los 403 pacientes, 158
(39,2%) tenian apendicitis no complicada y 245 (60,8%) tenian apendicitis
complicada. Los pacientes con apendicitis complicada tenian niveles
basales de Na sérico mas bajos (p = 0,004; p < 0,05), el 25% de pacientes
con perforacion apendicular presentd hiponatremia y 8% en pacientes sin

perforacion apendicular’.

4. JUSTIFICACION DEL PROYECTO

La apendicitis aguda es la patologia quirdrgica observada con mayor
frecuencia en la atencién de pacientes en los servicios de emergencia, y la
perforacion apendicular es una de las complicaciones descritas con mayor
frecuencia y responsable de un incremento en el costo sanitario, estancia
hospitalaria, asi como la morbilidad asociada, es por ello que reviste
importancia el reconocimiento de aquellas variables que permitan predecir
su aparicion, en este sentido existen reportes que reconocen a la
disminucion de la concentracién sérica de sodio como una alteracion
relacionada con el riesgo de perforacion apendicular, es por ello que nos
planteamos explorar la utilidad de este trastorno electrolitico en su relacion

con este patron de evolucion de la patologia apendicular.



La importancia del proyecto radica en la posibilidad de incluir una nueva
variable para poder identificar de manera precoz la historia natural de la
apendicitis aguda y asi reconocer a los pacientes con mayor riesgo de
presentar perforacion apendicular.

Los beneficiarios seran todos los pacientes con apendicitis aguda quienes
podran ser monitorizados de manera exhaustiva por medio de este y otros
factores predictores, a fin de ofrecerles |la estrategia quirurgica de manera
oportuna para reducir la aparicion de complicaciones.

Dentro de los resultados esperados, existe la expectativa de corroborar la
asociacion propuesta para poder incluir a la valoracion del sodio sérico en

el protocolo inicial de pacientes con sospecha de apendicitis aguda.

5. OBJETIVOS
General:

Determinar si la hiponatremia es factor de riesgo de perforacion
apendicular en apendicitis aguda en el Hospital Belén de Truijillo

durante el afio 2022.
Especificos:

e Describir las caracteristicas de la poblacién segun género y
edad.

e Determinar si otros factores laboratoriales estan relacionados
con la perforacion apendicular.

e Precisar la frecuencia de hiponatremia en pacientes con
apendicitis aguda y perforacion apendicular.

e Precisar la frecuencia de hiponatremia en pacientes con

apendicitis aguda sin perforacion apendicular.



6. MARCO TEORICO

La apendicitis aguda es una de las afecciones comunes en el
departamento de cirugia, que requiere de apendicectomia de emergencia.
La mayor parte de los casos son vistos durante las dos primeras décadas
de vida; sin embargo, la incidencia en los ancianos se ha incrementado,
debido a que la poblacién también ha experimentado un aumento en la

esperanza de vida&.

Aunque la apendicitis aguda es frecuente y las medidas para tratar esta
condicién han estado disponibles desde hace mucho tiempo, la apendicitis
aguda complicada que incluye la perforacion apendicular es causa de gran

preocupacion que involucra una elevada morbilidad y mortalidad?®.

La causa de la perforacion del apéndice cecal se ha atribuido al momento
de aparicion de los sintomas hasta el ingreso al hospital, asi como a la
progresion de la enfermedad. El riesgo de perforacion aumenta a medida
gue pasa el tiempo de hospitalizacion previo a la intervencion. Ademas, hay
mas posibilidades de sepsis, en: complicaciones hospitalarias, en la
apendicitis perforada en comparacion con la no perforada. Existen pocos
estudios sobre el cambio en la tendencia de incidencia entre apendicitis

perforada y no perforada®®.

Los factores de riesgo de la apendicitis también se han atribuido a los
factores ambientales y a la contaminacién ambiental, aunque la causa real
de la apendicitis sigue siendo incierta. Sin embargo, en relacion con los
factores de riesgo de perforacion, estos han sido atribuidos a algunas
comorbilidades tales como: la diabetes mellitus, los sintomas y su duracion
antes de la cirugia, edad, diversos marcadores de laboratorio, presion
intraabdominal, patologia subyacente del apéndice inflamado, etc!l. Sin
embargo, el prondstico de la apendicitis en el grupo de edad mas joven y
en los ancianos fue similar, hasta antes de producirse la apendicitis aguda
perforada, momento a partir del cual el pronostico se empobrece
particularmente en el grupo etario de mayor edad*.



La hiponatremia es el trastorno electrolitico mas frecuente en el ambito
clinico. La enfermedad a menudo causa alteraciones en el agua y en el
equilibrio de electrolitos, lo que conduce a cambios en las concentraciones
de electrolitos en la sangre. Algunos estudios han informado que las
enfermedades inflamatorias sistémicas pueden causar hiponatremia,
incluida infeccion pulmonar, infeccion del tracto urinario, peritonitis causada
por la perforacion de una enfermedad intestinal infecciosa, y peritonitis

espontanea de cirrosis hepatica®s.

Aungque la inflamacién puede provocar hiponatremia, los mecanismos
subyacentes no han sido establecidos. Los posibles mecanismos incluyen
lo siguiente: primero, en condiciones fisiologicas normales, los seres
humanos pueden regular la liberacion de hormona antidiurética (ADH) a
través del sistema endocrino nervioso y lograr estabilidad entre la presién

fluida del volumen de extracelular y la presién osmética4.

Las citocinas inflamatorias liberadas por infeccién, como interleucina-1,
interleucina-6 y factor de necrosis tumoral, puede conducir a una mayor
liberacibn de ADH, lo que resulta en hiponatremia. En segundo lugar, el
area del peritoneo es grande, aproximadamente de 1,3 a 1,4 m? la
peritonitis provoca una gran cantidad de pérdida de liquido en la cavidad
peritoneal, lo que aumenta la liberacion de ADH, resultando en
hiponatremia'®>. Por lo mismo, ademas de otros factores que estan
relacionados a la perforacion apendicular, como la taquicardia, la fiebre o la
PCR incrementada, la hiponatremia también es considerada como un factor

de riesgo asociado a la apendicitis aguda perforada?®.

Xuan, et al (California, 2016) demostré que los pacientes con apendicitis
aguda perforada fueron menores de 5 afios, tuvieron una duracién de
sintomas mayor a 24 horas, tuvieron niveles bajos de sodio sérico y

leucocitosis, comportandose como factores predictores independientes?!’.



7. HIPOTESIS
La hiponatremia es factor de riesgo de perforacion apendicular en

apendicitis aguda en el Hospital Belén de Truijillo durante el afio 2022.

8. MATERIAL Y METODOLOGIA

a. Disefo de estudio
Tipo de estudio: Analitico, observacional, longitudinal, retrospectivo,
de casos y controles.

Esquema del diseiio

Tiempo

HIPONATREMIA

Casos:
Con perforacién
apendicular

——

NO HIPONATREMIA
POBLACION
APENDICITIS

~N~—

HIPONATREMIA
Controles:

Sin perforacién —

/ apendicular

NO HIPONATREMIA

Direccién
<

b. Poblacion, muestray muestreo
Poblacion
e Poblacion Objetivo: Pacientes adultos con apendicitis aguda.
e Poblacion Accesible: Pacientes adultos con apendicitis aguda
en el Hospital Belén de Truijillo durante el afio 2022.



Muestra

Para el célculo de la muestra se utilizo el paquete estadistico EPIDAT
4.2, considerando el calculo de tamafio de muestra para comparacion de
proporciones en grupos independientes, utilizando los siguientes
valores: Proporcidon esperada de Hiponatremia en pacientes con
perforacion apendicular igual a 29% (Ref. 4) y Proporcion esperada con
Hiponatremia en pacientes sin perforacion apendicular igual a 16% (Ref.
4), nivel de confianza del 95%, poder estadistico del 80%, encontrando
una muestra de 161 pacientes para los casos y 161 pacientes para los

controles.

Tamafios de muestra. Estudios de casos y controles. Grupos
independientes: Datos:

Férmulal®:
— = 2
[Zl—a/Z\/ 2P(1-P)+ Z1—ﬁ\/P1(1 —p1) +p.(1 - Pz)]
n=
(p1 — p2)?
Donde:
_ +r
P = P2 T TD1_ Promedio ponderado de p; y p,
147
n=161
n = Numero de casos
p,= Proporcién de casos expuestos: 29,000%
p,= Proporcion de controles expuestos: 16,000%
r = Numero de controles por caso: 1
1 — a/2 = Nivel de confianza: 95,0%
1 — f = Potencia: 80%
Odds ratio a detectar: 2,144
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Resultados:

Potencia (%)

Tamano de la muestra

Casos

Controles

Total

80,0

161

161

322

muestra para aplicar el test ¥? sin correcciéon por continuidad.

*

Tamaifos

de

Se define como Casos: A los 161 pacientes que hayan presentado

perforacion apendicular descrita en el reporte operatorio.

Se define como Controles: A todos aquellos pacientes que no

presentaron perforacion apendicular. Eligiéndose un control por cada

caso, tomandose 161 controles.

Muestreo

Se realizard un muestreo aleatorio simple de los casos (con perforacion

apendicular) y los controles (sin perforacién apendicular). Para el sorteo

se utilizara una hoja de célculo de Excel, utilizando la funcion aleatoria.

Criterios de seleccion:

Criterios de inclusion

Pacientes varones y mujeres; en cuyas historias clinicas se consignen

datos correspondientes a evolucion.

Criterios de exclusion:

Pacientes con enfermedad renal crénica, con hipotiroidismo, con

cirrosis hepatica, con insuficiencia cardiaca congestiva, usuarios de

diuréticos.

11



c. Definicion operacional de variables

Variable

Definicion operacional

Escala de
medicién

Indicador

Instrumento

Hiponatremia Corresponde a valores de sodio Independiente Dicotémica Si (<135 P (6)
Sérico en concentraciones por /Nominal mmol/dl)
debajo del punto de corte de 135 No (=135
mmol/dl”. mmol/dl)
Perforacién Condicién en la que hay ruptura | Dependiente Dicotomica Si P(7)
apendicular de la pared apendicular /Nominal No
resultando en la filtracion del
contenido fecal hacia la cavidad
abdominal®.
Edad Numero de afios cumplidos Interviniente Razon Afos P (1)
desde el nacimiento
Género Rasgos que definen a un ser Interviniente Dicotémica Masculino P (2)
humano en mujer u hombre /Nominal Femenino
Anemia Valores menores a 13g/l en Interviniente Dicotémica Si P (3)
hombres y menores a 129/l en /Nominal No
mujeres
Piuria Mas de 5 piocitos por campo. Interviniente Dicotomica Si P (4)
/Nominal No
Hiperbilirrubinemia | niveles de bilirrubina sérica total Interviniente Dicotoémica Si P (5)
mayores a 1 mmol/dl /Nominal No

12



d. Procedimientos y Técnicas
Instrumentos de recoleccion de datos:
Se utilizara una ficha de recoleccion de datos que consigne las
variables dependientes, independientes e intervinientes del estudio.
(Anexo 1).

Procedimiento de enrolamiento y extraccion de datos:

Se solicitara la autorizacion de la Facultad de Medicina de la
Universidad y del Hospital, luego seleccionaran a los casos como
los pacientes que hayan presentado perforacion apendicular
descrita en el reporte operatorio y los controles como aquellos en
cuyo reporte operatorio no figure la perforacibn apendicular. Se

tomaran en cuenta la técnica de muestreo aleatorio simple.

Manejo de datos:

Se tomard en cuenta el valor del sodio sérico considerando el
primer registro de esta variable previo a la intervencion quirargica y
las variables intervinientes, las cuales se registraran en el
instrumento de recoleccion de datos (Anexo 1), Creando una hoja

de célculo de Excel para su analisis posterior.

e. Plan de analisis de datos

Los datos seran procesados y analizados en el paquete estadistico
EPIDAT 4.2 para Windows.

Andlisis univariado: Se utilizardn frecuencias y porcentajes, asi

como tablas y graficos descriptivos.

Andlisis bivariado: se hara uso de la prueba Chi Cuadrado (X?);

verificando significancia si el valor de p es menor al 5% (p < 0.05).
Se obtendra el odds ratio (OR) y el intervalo de confianza al 95%.

Andlisis multivariado: Se realizara el analisis multivariado con

regresion logistica.
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f. Aspectos éticos:
Se tendra especial atencion para el manejo de datos e informacion
para la investigacion segun las guias éticas internacionales; por lo
que se basara en los principios de la declaraciéon de Helsinki 11%°,

asi como también en la ley general de salud 2°,

9. CRONOGRAMA DE TRABAJO

Subactividad
Actividad (%correspondient | © | Y | @ | x | & |Z
. o lw o )< |2
e a actividad)
Planificacion
X
Planificacion
y elaboracion | Revision X
del proyecto bibliografica
Elaboracion X
Presentacion | Presentaciony
y aprobacion | aprobacion del X
del proyecto | proyecto
Recoleccién | Recoleccion de X
de datos datos
Procesamiento X
Procesamient
oyanalisis | Apgjisis X | X
Elaboracion y X
_ Elaboracion
de informe
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10.PRESUPUESTO

SERVICIOS
Nombre del Tiempo de | Costo mensual | Costo total
Cddigo recurso uso (S/) (S/)
2.3.21.21 Transporte 6 meses 30.00 180.00
Copias e
2.3.151 impresiones 6 meses 10.00 60.00
2.3.22.21 | Telefonia movil 6 meses 20.00 120.00
Servicio de
2.3.22.23 internet 6 meses 20.00 120.00
Solicitud de
2.3.22.22 permiso. - - 100.00
Revision de
Historias. - - 300.00
Asesoria
2.3.27.499 estadistica 1 mes 200.00 200.00
SUBTOTAL 850.00
BIENES.
Costo unitario | Costo total
Nombre del
Codigo recurso Cantidad (S/) (S/)
Papel bond 1 paquetes 10.00 10.0
Cuaderno 1 5.00 5.00
2.3.15.12 Lapiceros 10 0.50 5.00
Folder manila 1 paquete 5.00 5.00
CDs 10 unidades 1.00 10.00
SUBTOTAL 50.00

PRESUPUESTO TOTAL: S/ 900 soles.

Financiamiento: autofinanciado.
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12. ANEXOS

ANEXO 1
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
Titulo:
Hiponatremia como factor de riesgo de perforacion apendicular en

apendicitis aguda en el Hospital Belén de Truijillo

1. Edad: anos
2. Género: Masculino( ) Femenino ( )

3. Anemia: SI( ) NO ( )
4. Piuria: SI( ) NO ( )
5. Hiperbilirrubinemia: SI () NO ( )

Sodio sérico:
6. Hiponatremia:
SI () NO ( )

7. Perforacién apendicular: SI( ) NO ( )
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