


L DE

& :
5 gl

] LS ||

FACULTAD DE %

MEDICINA O

UASLP H 5O

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE SAN LUIS POTOSI

FACULTAD DE MEDICINA

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

TESIS PARA OBTENER EL DIPLOMA EN LA ESPECIALIDAD DE URGENCIAS
MEDICO-QUIRURGICAS

“CORRELACION ENTRE LOS NIVELES SERICOS DE LA PROTEINA C
REACTIVA Y LA SEVERIDAD DE LA NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA
COMUNIDAD EN LOS PACIENTES ADULTOS ATENDIDOS EN SERVICIO DE
URGENCIAS DEL HGZ N.50 DEL IMSS EN SAN LUIS POTOSI”

PRESENTA:

DRA. SANDRA MIREYA RODRIGUEZ CELESTINO

ASESOR:
DRA. JUDITH LORENA ROMERO LIRA
ESPECIALISTA EN MEDICINA ENFERMO ESTADO CRITICO

CO — ASESOR:

DR. GAD GAMED ZAVALA CRUZ
ESPECIALISTA EN MEDICINA FAMILIAR
MAESTRANTE EN EDUCACION
DIPLOMADO EN INVESTIGACION CLINICA

© copyright Diciembre 2015



Q Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

.owo0e  Facultad de Medicina
Maas  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Urgencias Médico-QuirGrgicas

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE SAN LUIS POTOSI
FACULTAD DE MEDICINA
ESPECIALIDAD EN URGENCIAS MEDICO-QUIRURGICAS

TITULO DE TESIS
“CORRELACION ENTRE LOS NIVELES SERICOS DE LA PROTEINA C
REACTIVA Y LA SEVERIDAD DE LA NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA
COMUNIDAD EN LOS PACIENTES ADULTOS ATENDIDOS EN SERVICIO DE
URGENCIAS DEL HGZ N.50 DEL IMSS EN SAN LUIS POTOSI”

PRESENTA
DRA. SANDRA MIREYA RODRIGUEZ CELESTINO

Firmas

Asesor
Dra. Judith Lorena Romero Lira
Especialista en Medicina Critica
adscrita al HGZ No 50.

Co — asesores
Dr. Gad Gamed Zavala Cruz
Especialista en Medicina Familiar
adscrito a la UMF 47.

Sinodales

Dra. Adriana Triana Mufoz

Dr. Rene Ramirez De Santiago

Dr. Alberto Ruiz Mondragén




Q Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

oo Facultad de Medicina
Mess®  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Urgencias Médico-Quirdrgicas

AUTORIDADES

M.C. Ma. Del Pilar Fonseca Leal
Jefe del Posgrado Clinico de la Facultad
de Medicina de la UASLP

Dra. Gabriela V. Escudero Lourdes
Coordinador Auxiliar de Educacion en salud
Sede San Luis Potosi del IMSS

Dr. Jorge Alfredo Garcia Hernandez
Coordinador clinico de Educacion e Investigacion
en Salud del HGZ No 50 IMSS

Dr. Alberto Ruiz Mondragén
Coordinador de la Especialidad en Medicina de
Urgencias Sede San Luis Potosi del IMSS




g Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

.owo0e  Facultad de Medicina
Maas  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Urgencias Médico-QuirGrgicas

RESUMEN

“CORRELACION ENTRE LOS NIVELES SERICOS DE LA PROTEINA C
REACTIVA Y LA SEVERIDAD DE LA NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA
COMUNIDAD EN LOS PACIENTES ADULTOS ATENDIDOS EN SERVICIO DE
URGENCIAS DEL HGZ N.50 DEL IMSS EN SAN LUIS POTOSI”

Dra. Sandra Mireya Rodriguez Celestino; Dra. Judith Lorena Romero Lira; Dr. Gad
Gamed Zavala Cruz.

Introduccion: La Neumonia Adquirida en la Comunidad (NAC) es la principal
causa de muerte por enfermedades infecciosas. En México y Estados Unidos
representa la séptima causa de muerte. Las escalas de gravedad y pronosticas
como el CURBG65 son clave para establecer la ubicacion apropiada para el manejo
terapéutico del paciente. El costo del tratamiento es veinte veces mas en
hospitalizados. Los valores mayores de 100 mg/L de Proteina C Reactiva (PCR)
son sugestivos de gravedad, de alli la utilidad e importancia de usar este marcador
bioquimico de manera inicial en el servicio de urgencias.

Objetivo: Determinar la correlacion entre el aumento sérico de la PCR y la
severidad de NAC en los pacientes adultos atendidos en el servicio de urgencias
del HGZ No 50 del IMSS en SLP en el periodo de Enero-Diciembre 2014.

Material y métodos: Estudio transversal, analitico, de asociacion cruzada con
muestreo por conveniencia, en 132 pacientes derechohabientes que acudan al
servicio de Urgencias del H.G.Z No 50, de Enero a Diciembre del 2014. Se
solicitara niveles séricos de PCR a los pacientes con NAC, que cumplan los
criterios de inclusion, se utilizara el CURBG65 para realizar la correlacion entre la
gravedad de la NAC y los niveles séricos de PCR, a través de medidas de
tendencia central y analisis inferencial con R de Pearson y Tau de Kendall.
Resultados: Se encontré que la NAC leve presenta una correlacion significativa
(p= < 0.05) con PCR de 0-299 mg/L, la moderada con valores de PCR 0-199 mg/L
(p=<0.05) y la grave con valores desde 0 a mas de 300mg/L (p=<0.05).
Conclusiones: Existe correlacion estadistica entre el incremento de niveles
séricos de PCR y la gravedad de la NAC, independientemente de la presencia o

no de Hipertension arterial sistémica y/o Diabetes mellitus tipo 2.
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LISTA DE ABREVIATURAS Y SIMBOLOS

ATS: Sociedad Americana del Torax.

BTS: Sociedad Britanica del Térax.

CIE-10: Clasificacién Internacional de Enfermedades 10*
DM2: Diabetes Mellitus Tipo 2.

GPC: Guia de Préctica Clinica.

HTA: Hipertension Arterial

NAC: Neumonia Adquirida en la Comunidad.

NIH: Neumonia Intrahospitalaria.

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.

PCR: Proteina C Reactiva.

PCT: Procalcitonina.

PSI: indice de Severidad de Neumonia.

rpom: Respiraciones por minuto.

SEPAR: Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toréacica.
UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.

UCIR: Unidad de Cuidados Respiratorios Intermedio.
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LISTA DE DEFINICIONES

NEUMONIA: Se define como un proceso inflamatorio del parénquima pulmonar
secundario a la colonizacion de microorganismos patdogenos que generan algunos
sintomas de infeccién aguda y que se acompafa de un infiltrado agudo en la

radiografia de térax.

NAC: Se presenta en un paciente que no ha estado hospitalizado por lo menos en

los 14 dias previos al inicio de los sintomas.

PCR: es un biomarcador inflamatorio no especifico de fase aguda, producida por
el higado, nombrada asi por su capacidad para la precipitacion del polisacarido C
de Streptococcus pneumoniae. Es la primera proteina de fase aguda que se ha
descrito como prueba para la heumonia neumocécica, un marcador sensible de

inflamacion sistémica y el dafio tisular.

URGENCIAS: Zona de un hospital destinada a recibir y tratar inicialmente a los

pacientes que han sufrido traumatismos o problemas médicos.
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ANTECEDENTES

La Neumonia Adquirida en la Comunidad (NAC) es la enfermedad infecciosa mas
frecuente en los paises occidentales industrializados ;). Se estima una incidencia
anual del 1% al 12%. De acuerdo con datos recientes de la Organizacion Mundial
de Salud (OMS), cada afo cerca de tres a cuatro millones de personas mueren de
neumonia y sus complicaciones, afectando principalmente a nifios y adultos

mayores ().

La evaluacion inicial de la gravedad del paciente con NAC es clave para
establecer el tratamiento y la ubicaciébn mas apropiada para su cuidado. Hay que
identificar precozmente a los pacientes mas graves y aquellos cuyo estado puede
complicarse con rapidez, a fin de decidir si deben ser hospitalizados en sala
general o manejados en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) o en la Unidad de
Cuidados Respiratorios Intermedios (UCRI). Obviamente, los mejores resultados
se obtienen cuando el paciente se beneficia de los cuidados propios de cada lugar
para su condicion individual. Un retraso en la identificacion de la gravedad vy, por

ende, en el tratamiento se asocia con aumento de la mortalidad (3).

La evidencia sugiere que en muchos casos los médicos sobrestiman la gravedad,
lo que conlleva a ingresos innecesarios, mientras que otros lo subestiman (4); esto
ha llevado al desarrollo de un niumero de puntuaciones de gravedad y reglas de
prediccion. El indice de Severidad de neumonia (PSl) y el CURB65 son las
escalas de gravedad mas validadas y recomendadas, demostrando que poseen
una capacidad similar para discriminar a los pacientes con respecto al riesgo de
fallecer a los 30 dias. El ingreso hospitalario debe realizarse en la clase de riesgo
[l 0 mas del PSI o con 2 o0 mas puntos en la escala CURB65, mientras que los
pacientes que pertenecen a la clase de riesgo IV-V del PSI o con 3 0 mas puntos

en la escala CURBG65 deben tratarse como casos graves (s 4.



Q Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

.owo0e  Facultad de Medicina
Maas  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Urgencias Médico-QuirGrgicas

En los dltimos afios, la investigacion en el campo de las infecciones pulmonares y
mas concretamente en la NAC, se han encaminado al conocimiento de diversos
marcadores y moléculas que demuestren la presencia de infeccién y factores de
control evolutivo y prondstico. Los reactantes de fase aguda mas utilizados en la
actualidad son la Proteina C reactiva (PCR) y la Procalcitonina (PCT) ¢).Gran
cantidad de estudios clinicos demuestran la utilidad de la PCR tanto en el
diagndstico como en el seguimiento de las infecciones en situaciones especificas
7. Ademas se ha utilizado como un complemento al juicio clinico para identificar
pacientes de bajo riesgo que pueden ser egresados de forma segura del servicio
de urgencia, ya que ofrece un alto valor predictivo negativo comparado con las
escalas de gravedad CURB65 y PSI g).

La incidencia de NAC en Estados Unidos de América del Norte fue
aproximadamente de 91.6 por cada 100 mil personas menores de 45 afos de
edad, de 277.2 por cada 100 mil personas con edades entre 45 y 65 afos y de
1012.3 por cada 100 mil personas de 65 afios 0 mas . En nuestro pais la
incidencia de NAC se reporta del 6% en pacientes menores de 40 afios 'y 11% en
mayores de 60 afios (1. Aun no se tiene datos acerca de la incidencia en el
estado de San Luis Potosi. Presenta alta mortalidad en promedio 8%, que
aumenta 12% en los hospitalizados (), y hasta el 20-30% en aquellos pacientes
que requieren ingreso a UCI (11). En los paises desarrollados se ha reportado 4%
de mortalidad general, mientras en América Latina ha sido del 6%. Ademas es la
tercera causa de muerte en personas mayores de 65 afios en 31 paises de
América Latina durante el periodo 2001-2003, en comparacion con Estados
Unidos de América donde se encontro en el octavo lugar (12, mientras en nuestro
pais la mortalidad varia de 11% en pacientes de 40 a 60 afios y 65% en los

mayores de 65 afos.

Entre 20 y 40% requieren hospitalizacion 3 Yy aproximadamente el 10%

desarrollard neumonia grave (14). El costo total del tratamiento excede a los 12



g Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

o Facultad de Medicina
Mess® - Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Urgencias Médico-Quirdrgicas

billones de dodlares anualmente en Estados Unidos, 35 veinte veces mas en el
paciente hospitalizado que en el ambulatorio (16). En los proximos afios la carga de
la NAC en los adultos mayores serd més preocupante al considerar que el nimero
de personas > 60 afios se triplicara, de 673 millones en 2005 a 2.0 billones para
el afio 2050. Los 50 paises menos desarrollados daran cuenta de un aumento de
mas del 200% en su poblacion de 0,8 millones en 2007 a 1.7 billones en 2050, en

comparacion con los desarrollados que se estima se mantendran estables (17).

Partiendo de estas estadisticas, se considera la importancia de realizar mas
estudios de investigacion que nos ayuden a dar una atencion de calidad, en la
actualidad, una linea muy activa de investigadores han intentado relacionar PCR
y PCT con la gravedad de la NAC, lamentablemente son pocos los estudios en
diversas partes del mundo y todos concluyen en que se requieren mayor
investigacion para poder sustentar el uso de PCR al ingreso en la sala de
urgencias para categorizar las neumonias. Investigaciones aseguran que los
niveles séricos bajos de PCR <100 mg / L excluye con eficacia la NAC grave y se
correlaciona con una reduccién del riesgo de mortalidad a 30 dias y de ventilacion

mecanica ).

En América del sur un grupo de investigadores han trabajado sobre este aspecto,
Baran y cols (2009) en Argentina elaboraron un estudio donde concluyeron que
los valores de PCR poseen relacion con respecto a la gravedad de la neumonia
utilizando CURB65. En Buenos Aires Manti (2010) observé la utilidad de la PCR
como marcador de inflamacién inicial en la NAC, como determinante de la
gravedad de la infeccion asi como del fallo terapéutico temprano y tardio; Por su
parte mas recientemente, Coelho y cols (2012) reconocen que la relacion entre
los altos valores séricos de PCR y la NAC grave proporciona informacion sobre el
curso clinico individual. A pesar de esto, como se comentd anteriormente, se

requieren de mas trabajos de investigacion para afirmar que se podria utilizar la

PCR como biomarcador inicial para la categorizacién de NAC grave.
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Neumonia Adquirida en la Comunidad

La neumonia en general se define como un proceso inflamatorio del parénquima
pulmonar secundario a la colonizacion de microorganismos patdégenos que
generan algunos sintomas de infeccién aguda y que se acompafia de un infiltrado

agudo en la radiografia de torax.

De acuerdo a su origen, se clasifica en Neumonia Adquirida en la comunidad
(NAC) la cual se presenta en un paciente que no ha estado hospitalizado por lo
menos en los 14 dias previos al inicio de los sintomas y en Neumonia Nosocomial
o intrahospitalaria (NIH) que se presenta 48 horas o mas posteriores a la

hospitalizacion o en los 14 dias posteriores a su egreso.

La OMS define a la NAC como una infeccion de los pulmones provocada por una
gran variedad de microorganismos adquiridos fuera del ambito hospitalario, y que
determinar la inflamacién del parénquima pulmonar y de los espacios alveolares.

La Sociedad Britanica de Térax (BTS) la define como una enfermedad aguda con
opacidades radiograficas al menos segmentarias presentes en mas de un l6bulo, y
de las que no sabia que previamente estaban presentes o que sean debidas a otra

causa. Incluyendo sintomas y signos de infeccion de la via respiratoria inferior.

La NAC grave se define como todo paciente que necesita de la vigilancia y
monitorizacion de una UCI y que permita, si es necesario, apoyo con conexion a
un ventilador mecanico y/o soporte hemodinamico (5. Segun la Sociedad
Americana de Torax (ATS) la define si cumplen dos de los siguientes criterios
menores: presion arterial sistolica <90, afectacion multilobar y relacion PaO2/Fio2
< 250, o uno de los criterios mayores: necesidad de ventilacibn mecénica y
choque séptico, con una sensibilidad y especificad de 78 y 94% respectivamente,
y los valores predictivos positivo y negativo 75 y 95% (5.
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De acuerdo a su Etiologia La Clasificacion Internacional de Enfermedades 10°

(CIE-10) las clasifica segun su etiologia en: Neumonia viral, bacteriana, por

microorganismos atipicos, hongos y parasitos.

NAC BACTERIANA

NAC VIRAL

NEUMONIA NOSOCOMIAL

Streptococcus pneumonia.
Haemophilus influenza.
Staphylococcus aureus.
Mycoplasma pneumoniae.
Chlamydia pneumoniae.
Moraxella catarrhalis. Legionella.
Bacterias aerobias gram

negativas.

Virus de la influenza.

Adenovirus.

Virus sincitial respiratorio.

¢ |nicio temprano( primeros 5 dias)
H. influenzae

S. pneumoniae

S. aureusmeticilino-sensible

e Inicio tardio

Pseudomonas aeruginosa
Acinetobacter sp Enterobacter sp
enterobacterias

e Atipicos

Legionella, Mycoplasma, Chlamydia

Cuadro 1. Clasificacion Etiolégica de la Neumonia Adquirida en la Comunidad.

Los Factores de Riesgo asociados son determinante importante en la patogenia,

se debe considerar en el interrogatorio clinico de todo paciente con sospecha de

neumonia, se enlistan en el cuadro 2.

El diagnostico temprano permite iniciar el tratamiento médico y las medidas

generales indicadas disminuyendo asi la posibilidad de complicaciones que

puedan poner en peligro la vida del paciente.

En el diagnéstico clinico es importante identificar de los factores de riesgo ya que

los sintomas pueden tener un comienzo repentino o insidioso. Algunos pacientes

refieren como antecedente de importancia una infeccion de vias respiratorias altas

sin tratamiento antibi6tico o con un tratamiento antibidtico deficiente con una

evolucion térpida consecuentemente.
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NAC

NOSOCOMIAL

e Edades extremas de la vida

¢ Alcoholismo

e Tabaquismo

e Uso de drogas intravenosas

¢ Residencia en asilos

e Exposicion de nifios en guarderias

e Mala higiene dental (gingivitis)
Procedimientos dentales recientes
Enfermedades estructurales pulmonares
(Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica
(EPOC), bronquiectasias, fibrosis pulmonar)

e Epilepsia

e Exposicion a aves, animales de corral,

murciélagos y conejos.

e >70 afos

e Tabaquismo

e Alcoholismo

e EPOC

e Asma

e Demencia senil

e Desnutricion

e Enfermedades causantes de
inmunodepresion (cancer, infeccion por
VIH, nefropatia terminal)

e Uso de esteroides (>10mg/dia de
prednisona)

e Tratamiento antibiético de amplio espectro
por mas de 7 dias en el mes previo a la
neumonia

e Sedacion profunda

e Uso de relajantes musculares que alteren
los mecanismos de defensa fisicos

¢ Insuficiencia cardiaca congestiva

e Enfermedad vascular cerebral

e Diabetes mellitus

e Broncoaspiracién

e Hospitalizacion prolongada

e Posicién supina

e Uso de ventilacibn mecéanica (intubacion y
reintubacion  principalmente  por via
orotraqueal, cambios en el circuito del
ventilador mas de una vez por semana)

e Procedimientos hospitalarios como cirugia
toraco-abdominal (prolongada 0

complicada) o traqueostomia.

Cuadro 2. Factores de riesgo asociados en la patogenia de la Neumonia Adquirida en la

comunidad.




g Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

o Facultad de Medicina
Mess® - Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Urgencias Médico-Quirdrgicas

Segun la Nueva normativa de la Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia
Toracica (SEPAR) del 2010, los sintomas tipicos de la neumonia son fiebre mayor
de 38.3 °C (37.8 °C en la Guia de Practica Clinica (GPC) para la prevencion,
diagnostico y tratamiento de la NAC 2009), tos no productiva o generadora de
esputo (purulento o herrumbroso), dolor pleuritico, escalofrio y disnea. En la
exploracion fisica podemos encontrar fiebre, alteraciones en el estado de
neurologico (encefalopatia secundaria a la hipoxia en las neumonias graves);
taquipnea, taquicardia, cianosis, datos de deshidratacion. En el torax se presenta
un sindrome de condensacion pulmonar, caracterizado por aumento de las
vibraciones vocales, matidez a la percusion, broncofonia (la voz llega al oido mas
intensa y resonante que en circunstancia normales; sin embargo, las palabras no
se escuchan claramente), pectoriloquia (transmisién de la voz articulada a través
de la pared toracica que es audible con un estetoscopio, se reconocen con
claridad las palabras), estertores crepitantes hiumedos, sibilancias y roce pleural.

En los pacientes con neumonias complicadas se pueden encontrar datos clinicos
de derrame paraneumonico, choque séptico o incluso sindrome de insuficiencia
respiratoria aguda. El signo clinico de mayor utilidad para evaluar la gravedad de
la neumonia es la frecuencia respiratoria mayor de 30 respiraciones por minuto.

En las pruebas diagnésticas, la radiografia de térax (posteroanterior y lateral)
sigue siendo el método habitual para el diagnéstico de neumonia, nos permite
observar la presencia de infiltrados alveolares (98%) que pueden afectar un Iébulo
0 un segmento pulmonar asi como datos radiolégicos de neumonia complicada
como el derrame pleural paraneumonico sobre todo el derrame pleural bilateral, ya
sea por la propia neumonia o por insuficiencia cardiaca asociada. La radiografia
de térax es util para valorar la evolucién. En pacientes con evolucion térpida se
recomienda realizar un control radiolégico a las 72 horas después de iniciado el
tratamiento antibiotico; si la evolucion es satisfactoria, realizar un control a los 7
dias y a las 3 semanas. Es importante recordar que los infiltrados alveolares
pueden permanecer hasta 12 semanas aun cuando el cuadro clinico haya remitido

totalmente.
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La comprobacion de la saturacion de oxigeno, el hemograma y la bioquimica
elemental incluyendo el examen de la funcion renal, funcion hepatica y electrolitos
son recomendables en pacientes con NAC porque informan sobre el estado del
paciente y contribuyen a su clasificacion en diferentes escalas pronosticas (g).

Se ha observado una triada de hipocalcemia, hipomagnesemia e hipofosfatemia
en pacientes con NAC, esta Ultima se ha asociado con un mayor indice de
mortalidad.

El hemocultivo es necesaria en el diagndstico de la neumonia grave y para
efectuar un diagndstico de certeza de la neumonia neumococica bacteriemica o
neumonia por H. influenzae, asi como para poder realizar el estudio de
sensibilidad in vitro. Aunque son positivos en menos del 20% de los casos, es
especialmente importante en pacientes con enfermedades cronicas o infeccion por
el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), ya que en estos subgrupos la

incidencia de bacteriemia es mas elevada (1)

Evaluacion del paciente con NAC

La estratificacion clinica inicial del paciente efectuado por normas validadas de
prediccion parece ser un paso inevitable para el manejo adecuado de la NAC (ig).
La ATS estima que aproximadamente el 20% de las NAC es grave, por lo que

requeriran hospitalizacion.

A través de estudios nacionales e internacionales, se ha concluido que la
gravedad de la NAC es sobrestimada por los médicos. Esto se traduce en que
aproximadamente el 30% de las NAC que se hospitalizan corresponden a NAC de
bajo riesgo que podrian haber tenido manejo ambulatorio 19). ES por esto que se
hace necesario contar con indices de gravedad que ayuden al médico a tener una
valoracion mas real de la gravedad de la NAC, decidir lugar de manejo y
frecuencia de los controles de pacientes que se decidan manejar

ambulatoriamente (1.
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Existen multiples modelos predictores de gravedad de NAC; dentro de los mas

utilizados se encuentran:

e Elindice de severidad de la Neumonia (PSI), propuesto por la ATS.

e CURB-65 y CRB-65, indice propuesto por la Sociedad Britanica de
Torax (BTS)

e Para fines de este protocolo solo comentaremos el CURB65 y el CRB65
ya que son las escalas que utilizaremos.

CURB-65y CRB-65
El CURBG65 fue inicialmente desarrollado por la BTS y posteriormente redisefiado

por Lim et al. Incluye 5 variables permite identificar aquellos casos mas graves de

NAC y son las siguientes:

e Confusion. Definida esta al obtener una calificacion de ocho o menos en la
prueba del estado mental abreviado que da un punto por cada pregunta
correcta: Edad, Fecha de nacimiento, Afio, Hora: la mas aproximada,
Nombre del hospital, reconocer a dos personas, Diga su direccién, Fecha
de la primera guerra mundial, nombre del presidente actual, cuenta
regresiva de uno en uno a partir del 20.

e Nitrégeno Ureico mayor o igual a 20 mg/dL

e Frecuencia respiratoria >30/minuto

e Presion arterial sist6lica <90 mmHg o diastélica <60 mmHg

e Edad > 65 afios

.

El calculo de la puntuacion final se realiza sumando un punto por cada variable
presente con un margen entre 0 y 5 puntos. En los estudios de validacion, esta
regla predictora tiene una sensibilidad de 83%, especificidad de 70%, y valor

predictor positivo de sblo 26% (o). Esta escala estratifica a los pacientes en tres

grupos o clases de riesgo como se muestra en el cuadro 3.
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Indice CURB-65

Mortalidad (%)

Recomendacion

0 0.7 Neumonia leve.
Bajo riesgo; considerar.
Tratamiento ambulatorio.

1 2.1

2 9.2 Neumonia Moderada
Corta hospitalizacion o
tratamiento ambulatorio
estrechamente supervisado

3ab 14.5 - 40% Neumonia Grave; hospitalizar y

considerar la admision a cuidados

intensivos

Cuadro 3. Escala de CURB65. Tomado del Grupo de Trabajo de la SEPAR. Neumonia adquirida
en la comunidad. Nueva normativa de la Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toracica.
Arch Bronconeumol. 2010; 46(10):543-558 Se aconseja el ingreso hospitalario cuando la

puntuacion es >1.

Clasifica a los pacientes en 3 niveles de gravedad (leve, moderada y grave),

recomendando manejo ambulatorio, control estrecho u corta hospitalizacion y

manejo en hospital. Esta escala es la que recomienda utilizar la Guia GES para

NAC en mayores de 65 afios (ig),

En el CRB-65, no se requieren analisis de laboratorio y ofrece aproximacion clinica

apta para ser utilizada en una sala de emergencias, igualmente da un punto por

cada variable y los clasifica en 3 niveles (Cuadro 4). Esta califica:

e Confusion

e Frecuencia respiratoria

e Presion arterial

e 65 afios de edad o0 més.

Tanto el CURB-65 como el CRB-65 demostraron ser comparables con el PSI (1)

10
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Indice CRB-65 Mortalidad (%) | Recomendacion

0 0 Leve. Muy bajo riesgo de muerte; usualmente no
requiere hospitalizacion

1 4.1 Moderado. Riesgo Incrementado de muerte;

187 considerar hospitalizacion

3 43.5 Grave. Alto riesgo de muerte; hospitalizacion
urgente

4 54.6 Grave. Alto riesgo de muerte; hospitalizacion
urgente

Cuadro 4. Escala CRB65. Tomado de: Vila A, Ochoa O, Rodriguez T. Utilidad de la escala CRB-
65 en la evaluacién pronéstica de los pacientes mayores de 65 afios con heumonia adquirida en la
comunidad. Med Clin. 2010; 135 (3): 97-102.

Los indices de prediccion de gravedad de la NAC son una herramienta (til.

» Ayudan a evaluar la gravedad de pacientes adultos con NAC

* Ayudan a tomar decisiones en relacion al lugar de manejo de estos pacientes

* Funcionan muy bien con valores extremos

» CRB-65 facil de recordar; aplicable al medio ambulatorio (no incorpora examenes
de laboratorio) (11).

Proteina C reactiva

La PCR es un biomarcador inflamatorio no especifico de fase aguda, producida
por el higado, nombrada asi por su capacidad para la precipitacion del
polisacarido C de Streptococcus pneumoniae. Es la primera proteina de fase
aguda que se ha descrito como prueba para la neumonia neumocdcica, un

marcador sensible de inflamacion sistémica y el dafio tisular. (7

Se produce en el higado, estimulada principalmente por la interleucina 6 y la
interleucina-1B, y por el factor de necrosis tumoral a, como respuesta de una
infeccion o de una inflamacion tisular. La principal funcion biologica de la PCR es

la activacion del sistema del complemento y de otros procesos proinflamatorios.

La concentracién de PCR se eleva a la 6-8 horas en infecciones bacterianas y se

duplica cada 8 horas, y llega al pico maximo al cabo de las primeras 48 h de

11
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evolucion del proceso infeccioso. Su concentracién vuelve a normalizarse en el
transcurso de una semana (o). De todos los reactantes de fase aguda, es el que
presenta una sensibilidad mas alta a un proceso infeccioso. De modo que los
valores de PCR en la fase inicial de una infeccion pulmonar en rapido desarrollo
pueden ser relativamente bajos. La vida media en plasma es de 19 h y es
constante en individuos sanos asi como en los enfermos. Asi, el factor principal
para la circulacion de los niveles de PCR es la tasa de sintesis de la PCR (23), que
depende de la intensidad del estimulo patolégico. Esto significa, que en el caso de
un tratamiento eficaz del estimulo, por ejemplo, mediante el tratamiento antibiético
correcto para la neumonia, la concentracion de PCR en suero disminuira
lentamente. No tiene periodos circadianos de sintesis y los habitos de comer o
beber no tiene ninguna influencia. Su sintesis disminuye en la falla hepatica ().
Aunque sus niveles pueden verse elevados en el postparto, politraumatismo,
postcirugia o con tratamiento glucocorticoide o inmunosupresor es por lo que
estas caracteristicas hacen que sea inespecifico. Puede cursar con falsos
positivos, como en el carcinoma medular de tiroides, carcinoma bronquial de
célula pequena o politraumatismos, o falsos negativos como en las infecciones
muy localizadas, de microorganismos intracelulares o tras la toma de antibidtico

correcto.

En comparacién con otros parametros de fase aguda, por ejemplo, la velocidad de
sedimentacién globular o el recuento de leucocitos en la sangre, es sensible
aunque de baja especificad de procesos inflamatorios. En la practica clinica diaria
se ha establecido como un biomarcador ampliamente utilizado inespecifico de
inflamacion. Se usa para la deteccion o diagnostico de la enfermedad
inflamatoria, asi como para el seguimiento de la terapia con éxito en
enfermedades inflamatorias e infecciosas. La base para el uso generalizado de la
PCR fue la introduccion de ensayos sensibles o muy sensibles con sélo costos

moderados. )

12
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En jovenes sanos la mediana de la concentracion sérica es 0,8 mg/L con un
percentil 90% de 3,0 mg/L. Como consecuencia de un estimulo de fase aguda, las
concentraciones séricas de PCR puede aumentar desde menos de 50 ug/L hasta

mas de 500 mg/L un aumento de 10.000 veces (o4).

Desde su identificacién en el afio 1930, se ha estudiado la PCR como una prueba
de cribado en la inflamacion, como un marcador de actividad de enfermedad y
como una ayuda diagnostica en la infeccion bacteriana. Con la disponibilidad de
una prueba que puede efectuarse en, aproximadamente, tres minutos con sangre
capilar, su determinacion en la misma consulta con el paciente presente se ha
convertido en una herramienta util para distinguir la infeccién bacteriana de la viral

en las infecciones del tracto respiratorio.

En el caso de la sinusitis aguda, un punto de corte de 10mg/L predice una
etiologia bacteriana con una sensibilidad del 82%, con una especificidad del 57%.
Si se considera un punto de corte mas alto, concretamente en 25 mg/L, la
sensibilidad disminuye (52%), pero consigue una mejor especificidad, del 78%.
Con la neumonia pasa algo parecido: si se considera un punto de corte de 20
mg/L, su sensibilidad en predecir una etiologia bacteriana es del 95%, y su
especificidad, del 60%. Con un corte en 50 mg/L, se consigue una menor
sensibilidad aunque también es buena (del 90%), con una especificidad del
80%22).

La indicacion mas habitual para efectuar una determinacion de PCR son:

« excluir una etiologia bacteriana en la sinusitis aguda

« distinguir una bronquitis aguda de una neumonia

« controlar el efecto de un tratamiento en una neumonia

« evaluar el estado del paciente que no esta tratado con antibiéticos

« esperar sin receta y evaluar el transcurso clinico del paciente

13
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En un estudio de casos y controles llevado a cabo en nuestro pais (201 casos de
neumonia frente a 84 controles), la mediana observada de PCR entre los
pacientes con neumonia fue de 110,7 mg/L, comparado con 1,9 mg/L en los sanos
(en este estudio, el percentil 95 de la concentracion de PCR entre los sujetos
sanos fue de 11 mg/L) 8. Ademas se ha investigado que los niveles séricos PCR
<100 mg / L excluye con eficacia la NAC grave ya que se correlacioné con una
reduccion del riesgo de mortalidad a 30 dias y de ventilacion mecanica (s

La PCR también es util para comprobar en neumonia la efectividad del tratamiento
antibiético, puesto que pocos dias después del inicio de una pauta antibiética se
debe esperar una caida en la concentracion de la proteina si el tratamiento es
efectivo. Del mismo modo puede ser de ayuda al cabo de unos dias para verificar
la evolucion del proceso viral. Asi como también, en distincidbn entre bronquitis
aguda y neumonia, en caso de un aumento de la PCR por encima de los 50 mg/L,
esto hara sospechar diagnostico de neumonia. Un resultado entre 20 y 60 mg/L es
un hallazgo comun en la infeccidn respiratoria superior de causa viral con un pico
gue dura entre 2 y 4 dias de enfermedad, estos valores excluyen el diagndstico de
una infeccién bacteriana cuando la enfermedad dura menos de 7 dias pero
pueden indicar una complicacién de una infeccién viral después de una semana

de duracion (22,

Es conocido que el pulmén es uno de los 6rganos mas susceptible a padecer
infecciones debido a su amplio contacto con las diferentes particulas y
microorganismos del aire ambiente. La inmunidad innata esta formada por las
barreras estructurales, como el epitelio pulmonar, el aclaramiento ciliar, la
secrecion de moco y los macréfagos alveolares, los cuales son capaces de
destruir y expulsar del espacio aéreo a los agentes patdégenos evitando asi la
progresion hacia la invasion tisular. Cuando esta respuesta se ve superada, la
propia infeccidén provoca la puesta en marcha de otro tipo de respuesta especifica

inflamatoria, que comprende diferentes moléculas como citocinas (IL6, IL1) y

14
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biomarcadores (PCR, PCT) a nivel local (pulmén) y sistémico, todo ello

repercutiendo en el desarrollo, prondstico y evolucién de la infeccion.

La respuesta inflamatoria en el contexto de la NAC es necesaria y util para la
defensa del organismo frente al ataque de los microorganismos patégenos. La
magnitud de dicha respuesta debe ser proporcional y permanecer adecuadamente
aislada para evitar el dafio tisular y los efectos sistémicos de la misma, como son
la disfuncion miocardica, hipotension, hipoperfusion de d6rganos vitales y la

acidosis lactica, que en conjunto pueden llevar a un aumento de la mortalidad (2s).

En la practica clinica diaria, la PCR, se ha establecido como un biomarcador
ampliamente utilizado inespecifico de inflamacién. Se usa para la detecciéon o
diagnostico de la enfermedad inflamatoria, asi como para el seguimiento de la
terapia con éxito en enfermedades inflamatorias e infecciosas. La base para el uso
generalizado de la PCR fue la introducciéon de ensayos sensibles o muy sensibles

con so6lo costos moderados ).

La investigacion en el campo de las infecciones pulmonares, mas concretamente
en NAC, de la PCT, PCR y citocinas se ha incrementado de forma exponencial en
la dltima década. El objetivo de los numerosos estudios es la busqueda de
marcadores que sean rapidos, no excesivamente caros y de facil aplicacion, que
ayuden al clinico a realizar un diagnostico de infeccion y de gravedad (os)

En varios articulos, los autores reconocen que la disminucion de los niveles de
PCR predice mejoria clinica, mientras que por el contrario, la falta de descenso

sugiere complicacion infecciosa o tratamiento ineficaz/inapropiado  2).

Como vimos anteriormente, el uso de biomarcadores en los ultimos afios en la
practica clinica se ha incrementado considerablemente y seguira aumentando en
el futuro. Han mostrado mejor validacion en el diagndstico de las infecciones
pulmonares que, por ejemplo, las técnicas de diagndstico por imagenes, sin

ningun riesgo para el paciente en comparacion con la exposicion a la radiacion

15
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durante la radiografia de térax o tomografia computarizada. Si se interpretan junto
con la informacién clinica y se hace de una manera correcta, tienen el potencial de
mejorar significativamente el diagnostico, la estratificacion del riesgo y manejo

terapéutico

En esta investigacion se pretende correlacionar los niveles séricos de PCR y la
severidad de la NAC de todos los pacientes diagnosticados y atendidos en el
servicio de urgencias del HGZ No 50 del IMSS en san Luis potosi, utilizando las
escalas CURB65 y CRB65. Para que en un futuro se pueda utilizar como
herramienta basica en el servicio de urgencias en la toma de decisidén de ingreso
hospitalario a los pacientes que asi lo requieran, disminuyendo el margen de error

de los ingresos innecesarios y optimizando la identificacion de pacientes graves.

16
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JUSTIFICACION.

La evaluacién de la severidad de la NAC es prioritaria y permite decidir si el
paciente debe ser ingresado en el hospital o tratado ambulatoriamente, esto
depende del juicio clinico del médico responsable que utilizara las escalas de
gravedad y pronosticas como ayuda complementaria, a nivel hospitalario se utiliza
las escalas PSI y el CURB65 que son clave para establecer, aparte del

tratamiento, la ubicacién mas apropiada para su cuidado.

Los algoritmos para la toma de decisiones en servicio de urgencias deben ser
simples y rapidos, por lo tanto el tiempo empleado en los mismos deberia ser
menor al que hemos utilizado con el paciente, por consiguiente al cuantificar la
PCR (con un simple analisis de laboratorio) es una manera sencilla, econémica y
rapida con la que se podra categorizar la severidad de esta enfermedad y decidir
sobre el tratamiento (ambulatorio u hospitalizacion). Ya se ha documentado, en
diversos estudios, que los valores mayores de 100 mg/L de PCR son indicativos
de gravedad en la NAC, de alli su utilidad para decidir sobre la conveniencia del

ingreso.

La ATS reconoce que no existe un acuerdo universal para la definicion de
neumonia grave. Si aplicamos las escalas al ingreso hospitalario junto con los
niveles de PCR se podrian reducir las hospitalizaciones en pacientes con poco

riesgo, asi como también su duracion.

En esta investigacion se pretende correlacionar los niveles séricos de PCR y la
severidad de la NAC de todos los pacientes diagnosticados y atendidos en el
servicio de urgencias del HGZ No 50 del IMSS en san Luis potosi, utilizando las
escalas CURBG65 y CRB65, con el objetivo que en un futuro se pueda utilizar como
herramienta basica en el servicio de urgencias para la toma de decision de ingreso
hospitalario a los pacientes que asi lo requieran, disminuyendo el margen de error
de los ingresos innecesarios y optimizando la identificacion de pacientes graves;

de esta forma, se contribuira conjuntamente a la disminucién de la mortalidad
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registrada en la actualidad; ademas, contribuira en la disminucion de los altos
costos, que se genera por el tratamiento hospitalario de la NAC, entonces sera de
valiosa utilidad, tanto medica como financiera, al definir acertadamente el manejo
ambulatorio o la admision hospitalaria, reduciendo los ingresos hospitalarios
innecesarios y por consiguiente los costos originados de los mismos. Llevar a
cabo este proyecto es factible, con un costo minimo al instituto y un enorme

beneficio en un futuro al obtener los resultados.
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HIPOTESIS.
Ha

Existe correlacion entre los niveles séricos de la PCR y la severidad de la NAC en
los pacientes adultos atendidos en servicio de urgencias del HGZ No 50 del IMSS

San Luis Potosi.

Ho

No existe correlacion entre los niveles séricos de la PCR y la severidad de la NAC
en los pacientes adultos atendidos en servicio de urgencias del HGZ No 50 del
IMSS San Luis Potosi.
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OBJETIVOS.
GENERAL

Determinar la correlacién entre los niveles séricos de la PCR y la severidad de
NAC en los pacientes adultos atendidos en el servicio de urgencias del HGZ No 50
del IMSS en SLP en el periodo de Enero-Diciembre 2014

ESPECIFICOS

« Conocer los niveles séricos de PCR en los todos los pacientes con NAC

mayores de 18 afios atendidos en el HGZ No 50.

« Definir los estadios de gravedad de NAC tomando de referencia el
CURB65-CRB65 en todos los pacientes que lleguen al servicio de

urgencias.

« Describir las caracteristicas biosociodemograficos encontrados de los
pacientes con NAC atendidos en el HGZ No 50.

« Analizar a partir de qué punto de cohorte de PCR existe una relacion directa

con la gravedad de la NAC.

« Distinguir que enfermedad crénico-degenerativa se asocia con la gravedad
de la NAC.

20



Q Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

oo Facultad de Medicina
Mess® - Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Urgencias Médico-Quirdrgicas

SUJETOS Y METODOS.

Tipo de Estudio: Observacional
Disefio de Estudio: Transversal, Analitico, asociacion cruzada.
Universo de estudio; HGZ No. 50 del IMSS de San Luis Potosi

Poblacion de estudio: Pacientes mayores de 18 afios con NAC atendidos en el

servicio de urgencias del HGZ No. 50 del IMSS en San Luis Potosi.

Limite de tiempo: Enero-Diciembre 2014

Espacio: Urgencias.

Técnica de muestreo: No probabilistico por conveniencia.

Calculo del tamafio de la muestra: Se calcul6 la muestra con la formula para
estimacion de proporciones para poblaciones finitas con el programa EPIDAT 4.0,

con una confianza del 90% y precisién del 80%, incidencia del 8%, el tamafio de

muestra es de 132 sujetos.

21



Universidad Autbnoma de San Luis Potosi
e Facultad de Medicina

MEDICINA

uase - Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Urgencias Médico-Quirargicas

DEFINICION Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLE | TIPO DEFINICION DEFINICION ESCALA FUENTE
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION
PCR DEPENDIENTE Es un biomarcador inflamatorio Niveles séricos >50 mg/L LABORATO
CUANTITATIVA no especifico de fase aguda, mg/L RIO
PROPORCIONAL estimulada principalmente por la | Sensibilidad 90%
interleucina 6 y la interleucina- Especificidad 80%
1B, y por el factor de necrosis
tumoral a, como respuesta de
una infeccién o de una
inflamacion tisular.
Severidad INDEPEDENDIENT | Riesgo de muerte al ingreso CURB65 LEVE EXPEDIENT
NAC E (NOMINAL/ hospitalario mediante escalas Esta escala estratificaa | MODERADA E CLINICO
CUALITATIVA) validadas como el CURB65 Y EL | los pacientes en tres GRAVE
INTERVALAR CRB65 grupos o clases de
Incluye 5 variables: Confusion, riesgo:
Urea>7mmol/l 6>20mg/l,
Frecuencia respiratoria 0-1= Leve
>30/minuto, presién arterial Bajo riesgo
sistélica <90 mmHg 6 diastélica Mortalidad 0.7 - 2.1%.
<60 mmHg y edad>65 afios.
El célculo de la puntuacion final 2= Moderada
se realiza sumando un punto por | Riesgo intermedio
cada variable presente con un Mortalidad 9.2%.
margen entre 0 y 5 puntos.
El CRB65 no se requieren 3-5= Grave
analisis de laboratorio nos da Alto riesgo
una aproximacion clinica apta Mortalidad 14.5- 40%.
para ser utilizada en una sala de
emergencias. Esta califica
Confusion, Frecuencia CRB65
respiratoria, Presion arterial, 65 0= Leve
afios de edad o mas. Bajo riesgo
Mortalidad 0%
1-2= Moderada
Riesgo Intermedio
Mortalidad 4.1 - 18.7%
3-4= Grave
Alto riesgo
Mortalidad 43.5-54.6%
Edad Control Tiempo que ha vivido una Afos cumplidos desde Ordinal. Expediente
Explorada persona. el nacimiento. Rangos: cinico
18 - 24
25-34
35-44
45 - 54
55 - 64
> 65
Genero Control Condicién organica masculina o A través de su Nominal Expediente
femenino. expresion fenotipica. 1. Masculino clinico
2. Femenino
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Diabetes Control Grupo heterogéneo de trastornos | Es el nivel de glucosa *Glucemia en Expediente
Mellitus tipo 2. que se caracteriza por que circula en la sangre | ayuno = 126 en 2 clinico
concentraciones elevadas de y sus valores ya sea dias diferentes.
glucosa en sangre. Se considera | normales y/o elevados.
diagnostico reciente aquel *Glucosa al azar =
paciente que cumpla con un 200.
lapso no mayor a 3 meses con el
diagnostico de DM2 en base a *Prueba de
los criterios de la ADA. (Diabetes Tolerancia a la
Care 2010) glucosa = 200 con
sintomas clasicos
de hiperglucemia
Post-prandial.
*Hemoglobina
glucosilada
26.5.
Tension Control Fuerza que ejerce la sangre Presion arterial sistolica | Normal : Expediente
Arterial sobre las paredes de las arterias | (PAS) mayor o igual a 120/ 80mmHg clinico
140 mm de Hg, una
presion arterial Pre-hipertension:
diastélica (PAD) mayor PAS 120-139
o igual a 90 mm de Hg mmHg
PAD de 80-89
mmHg.
HIPERTENSION
Grado 1:
PAS: 140-159
mmHg
PAD: 90-99 mmHg
Grado 2:
PAS mayor igual
160
PAD mayor igual
100
Oximetria de Control Medicion indirecta de la Saturacion de oxigeno Ordinal Expediente
pulso saturacion de oxigeno de la normal mayor a 92% Hipoxemia < 90% clinico.
sangre por medio de un
oximetro.
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PROCEDIMIENTO

1.- Elaboracion del protocolo de investigacion.

2.- Una vez aprobado el proyecto de investigacion por el comité local de ética e
investigacion, se solicitara autorizacion al Directivo del HGZ N. 50 del IMSS
(anexo 2) para la realizacion del trabajo de investigacion en el area de
urgencias asi como el apoyo al laboratorio para la realizacién de niveles
séricos de PCR de los pacientes diagnosticados con NAC.

3.- Se solicitara el apoyo de todos los compafieros becarios residentes de
urgencias y a los médicos de base que laboren en urgencias para su
colaboracion en la realizacion de este proyecto de investigacion, por medio de
una junta o de manera directa por su servidora, de igual manera se les pedira
agreguen PCR y Urea a sus estudios de laboratorio indicados a estos
pacientes.

4.- Se dara una capacitacion previa a todo colaborador para unificar criterios
diagnésticos de Neumonia Adquirida en la comunidad, segun la Nueva
normativa de la Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toracica
(SEPAR) 2010 y GPC para la prevencion, diagnostico y tratamiento de la NAC
2009, asi como también para el correcto llenado de la hoja de recoleccién de
datos.

5.- Una vez hecho el diagnostico por los colaboradores, se llenara la hoja de
“recoleccion de datos” (anexo 4), se dara a firmar a los pacientes el
consentimiento informado para la participacion en proyectos de investigacion
(anexo 1), se determinara el cumplimiento de los criterios de inclusién, se
investigara la presencia de criterios de exclusion y eliminacién para
posteriormente proceder a tomar la muestra en el paciente en pliegue ante-
cubital de cualquier brazo, con técnica aséptica y colocando finalmente la
muestra de sangre en el tubo color rojo para obtencion de suero, se llevara al
laboratorio para su procesamiento por personal en turno participante del

proyecto, los cuales ingresaran la muestra, previa centrifugacion y siguiendo
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las recomendaciones del fabricante en el Analizador Roche/Hitachi 902

MODULAR, con los Test Roche Tina-quant C-Reactive Protein 3ra Generacion.

6.- Se verificara en la bitacora de “control de calidad”, ubicado en el laboratorio,
el registro de calibracion diaria del analizador Roche/Hitachi 902, con muestra
patologica y muestra normal de PCR del Roche Tina-quant C-Reactive Protein
3ra Generacion de acuerdo a las recomendaciones del fabricante y con
especial atencion en el dia en que se realice el procesamiento de la PCR de
las muestras seleccionadas para esta investigacion.

7.- Se le solicitara al servicio de laboratorio que las muestras sean procesadas
solo por personal capacitado para la utilizacion del Analizador Roche/Hitachi
902 MODULAR, quienes firmaran de enterado una bitacora de “Registro diario
muestras seleccionadas y procesadas” (anexo 5) para garantizar su correcto
procesamiento y control de calidad de las mismas.

8.- Se realizara el analisis estadistico junto con el asesor estadistico, se
elaborara gréficas y cuadros para ilustrar los resultados obtenidos.

9.- Se presentara los resultados.

10.- Desarrollo y validacion final por las autoridades correspondientes de la
Tesis.

11.- Publicacion.
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ANALISIS ESTADISTICO.

Se utilizaran medidas de tendencia central, un analisis inferencial con R de

Pearson producto-momento y Tau b Kendall.
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ETICA.

Es una investigacién con bajo riesgo ya que se realiza intervencién clinica con
toma de muestras de laboratorio séricas, por lo que se llenaran los
consentimientos informados correspondientes.

Se solicitara autorizacion al director del HGZ N. 50 para la realizacion del
protocolo, con el compromiso de darle a conocer los resultados y beneficios de la
investigacion.

Segun la declaracion de Helsinki, el presente estudio consideréo las
recomendaciones para la investigacion biomédica en seres humanos, la cual se
adapt6 en la 18a Asamblea Médica Mundial en la declaracién de Helsinki en 1964.
Conforme a la norma oficial de investigacion, se sujet6 a su reglamentacion ética y
se respeto la confidencialidad de los datos asentados en el protocolo. El estudio
representa RIESGO MINIMO para los pacientes, ya que la informacién se
obtendra de los expedientes médicos y muestras de laboratorio.

Este trabajo se apega a lo establecido en la Ley General de Salud, en su
TITULO QUINTO, CAPITULO UNICO, Art 100, este protocolo de investigacion se
desarrollara conforme a lo siguiente:

|. Debera adaptarse a los principios cientificos y éticos que justifican la
investigacion médica, especialmente en lo que se refiere a su posible contribucion
a la solucion de problemas de salud y al desarrollo de nuevos campos de la
ciencia médica;

II. Podra realizarse soélo cuando el conocimiento que se pretenda producir
no pueda obtenerse por otro método idoneo;

lll. Podra efectuarse solo cuando exista una razonable seguridad de que no
expone a riesgos ni dafnos innecesarios al sujeto en experimentacion;

IV. Sélo podra realizarse por profesionales de la salud en instituciones
meédicas que actuen bajo la vigilancia de las autoridades sanitarias competentes.

V. Las demas que establezca la correspondiente reglamentacion.
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El protocolo de investigacion sera revisado por el comité de investigacion y ética

médica local para su autorizacion y validacion previa.

A Cada paciente se le proporcionara su resultado correspondiente y en caso de
ameritarlo se le explicaran los mismos, en caso de ser egresados antes de tener el
resultado de laboratorio y si presentan niveles elevados se contactara al paciente
para notificarle la necesidad de ingresarlo para tratamiento hospitalario.
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RESULTADOS.

Una vez aprobado la tesis por el Comité Local de Investigacion y Etica en
Investigacion de Salud 2402 con el Numero de registro R-2014-2402-11, se
estudio 132 pacientes de la muestra calculada, todos cumplieron criterios de
inclusién y no inclusién, ninguno se excluyd, 64 pacientes (48.48%) mujeres y 68
(51.52%) hombres tal como se muestra en el grafico 1.

Predominio segun género de los pacientes
estudiados.

N =132

B Hombre

B Mujer

Grafico 1. El mayor porcentaje es el género masculino.
Fuente: Hoja de Recoleccién de Datos de SPSS21.

El predominio lo tuvo el grupo mayor de 65 afios con 89 pacientes (67.42%),
seguidos del grupo entre 55-64 con 17 pacientes (12.88%), posteriormente los de
18-24 con 9 pacientes (6.82%), enseguida los de 25-34 con 7 pacientes (5.30%) y
finalmente empatados los de 35-44 y 45-54 con 5 pacientes (3.79%) cada uno. Ver
Gréfico 2.
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Gréfico 2. Los dos Ultimos rangos de edad conforman el 80.30% del total de pacientes.

Fuente. Hoja de Recoleccién de Datos del SPSS21

De las enfermedades asociadas estudiadas, HTA Y DM2, 71 pacientes (53.79%)
con HTA y 47 pacientes (35.61%) con DM2, 34 pacientes (25.76%) compartian

ambas enfermedades, 14 pacientes (10.61%) no las presentaban, asi como se

ilustra en el Grafico 3

Comorbilidades asociadas estudiadas

N =132
100%
80%
60%
40%
20%
0% DM2 HTA SIN DM2/HTA CON DM2/HTA
B AUSENTE 85 61 118 84
W PRESENTE 47 71 14 34

Grafico 3. El 10.61% no presenté DM2 ni HTA. La mayor parte fueron hipertensos.

Fuente: Hoja de Recoleccién de Datos de SPSS21.
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Segun la clasificacion de gravedad con el CURBG65 el mayor nUmero de pacientes
tuvieron NAC Leve con 62 pacientes (46.97%), seguido de NAC Moderada 45
pacientes (34.09%) y finalmente NAC grave con 25 pacientes (18.94%).

Gravedad de la NAC en los pacientes estudiados

N=132
Leve 18.94%
25
B Moderada 46.97%
62
Grave

Grafico 4. La NAC leve fue la predominante clasificada por CURBG65.
Fuente: Hoja de Recoleccién de Datos de SPSS21.

Los niveles séricos de PCR fueron los siguientes: PCR1 (0-99 mg/L) 77 pacientes
(58.33%), PCR2 (100-199 mg/L) 26 pacientes (19.70%), PCR3 (200-299 mg/L) 18
pacientes (13.64%), PCR4 (>300 mg/L) 11 pacientes (8.33%). Ver el grafico 5.

Rangos de PCR en los pacientes estudiados
77 (58.33

N =132

D
o O

26 (19.70%) 18 (13.64%)

No de pacientes
NoOD
o O

11 i8.33%)

PCR 1 (O- PCR 2 (100-199 PCR 3(200-299 PCR 4 (>
99mg/dL) mg/dL) mg/dL) 300mg/dL)

o

Grafico 5. La mayoria de los pacientes presentan PCR < 100mg/dl.
Fuente: Hoja de Recoleccién de Datos de SPSS21.
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La relaciéon de la severidad de la NAC con PCR se muestra en la tabla 5. La NAC

leve tiene el mayor nimero de pacientes en los rangos menor de niveles de PCR.

NAC Leve NAC Moderada NAC Grave
PCR1 (0-99 mg/L) 54  (40.90%) 21 (15.91%) 1 (0.76%)
PCR2 (100-199 mg/L) 1 (0.76%) 18 (13.64%) 9 (6.82%)
PCR3 (200-299 mg/L) 4 (3.03%) 3 (2.27%) 10 (7.58%)
PCR4 (>300 mg/L) 3 (2.27%) 3 (2.27%) 5 (3.79%)

Tabla 5. Relacion de severidad de la NAC y niveles de PCR. Nétese que entre mayor es la
severidad mayor es el nUmero de pacientes con PCR elevando.
Fuente: Hoja de Recoleccién de Datos de SPSS21.

Gravedad de NAC y niveles de PCR en los pacientes
estudiados

60

50

40

30

20 _

K
10 NAC Leve
0 NAC Moderada
PCR1
PCR2 NAC Grave

N=132 PCR3

PCR4

Grafico 6. La NAC leve tiene el mayor nimero de pacientes, entre mayor son los niveles de PCR
menor es el nimero de pacientes, en la NAC moderada hay un decremento del nimero de
pacientes notable a partir de PCR3 (200-299 mg/ dL), en la NAC grave hay un incremento
progresivo hasta PCR3 (200-299 mg/dL) de donde inicia un descenso.

Fuente: Hoja de Recoleccién de Datos de SPSS21.
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En cuento al andlisis inferencial se utiliz6 R de Pearson producto-momento,
encontrando que la NAC Leve presenta significancia estadistica con p= < 0.05 en
PCR1, PCR2, PCR3, DM2, HTA y Edad. Sin significancia estadistica p= > 0.05 en

PCR4, Genero, Oximetria de pulso 1 y Oximetria de pulso 2, corroborandose en la

siguiente tabla.

Variables correlacionadas entre niveles séricos de PCR y la severidad de la NAC

Neumonia Leve

Variable correlacionada Correlacion (R) Significancia (p)
PCR1 (0-99 mg/dL) 575 <0.05
PCR2 (100-199mg/dL) -473 <0.05
PCR3 (200-299 mg/dL) -.181 <0.05
PCR4 (> 300 mg/dL) -.119 > 0.05
DM2 -.238 <0.05
HTA -.257 <0.05
OXIMETRIA PULSO 1 -.105 > 0.05
OXIMETRIA PULSO 2 .105 > 0.05
EDAD 479 <0.05
GENERO 0.16 >0.05

Tabla 6. Existe significancia estadistica (p=<0.05) en PCR1, PCR2, PCR3 mas no en PCRA4.
Fuente: Hoja de Recoleccién de Datos de SPSS21.

Mientras tanto en la NAC Moderada se encontré significancia estadistica
(p=<0.05) solo en PCR1, PCR2, HTA y Edad. Finalmente en la NAC Grave se
obtuvo significancia estadistica (p=<0.05) en PCR1, PCR2, PCR3, PCR4 y edad,

tal como se muestra en las tablas 6y 7.

Se hizo de manera comparativa el analisis inferencial entre R de Pearson
producto-momento y Tau b Kendall, mostrando este ultimo similitud en los
resultados obtenidos, quedando doblemente comprobado la significancia
estadistica de cada uno de la clasificacion de gravedad de la NAC.
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Variables correlacionadas entre niveles séricos de PCR y severidad de la NAC

Neumonia Moderada

Variable correlacionada Correlacion (R) Significancia (p)
PCR1 (0-99 mg/dL) -.197 <0.05
PCR2 (100-199mg/dL) 342 <0.05
PCR3 (200-299 mg/dL) -.091 > 0.05
PCR4 (> 300 mg/dL) -.048 > 0.05
DM2 141 > 0.05
HTA 212 < 0.05
OXIMETRIA PULSO 1 .080 > 0.05
OXIMETRIA PULSO 2 -.080 > 0.05
EDAD -.271 <0.05
GENERO 021 > 0.05

Tabla 7.Solo PCR1, PCR2 y Edad tuvieron p=<0.05, el resto de las variables sin significancia
estadistica.
Fuente: Hoja de Recoleccién de Datos de SPSS21.

Variables correlacionadas entre niveles séricos de PCR y severidad de la NAC

Neumonia Grave

Variable correlacionada Correlacion (R) Significancia (p)
PCR1 (0-99 mg/dL) -.501 <0.05
PCR2 (100-199mg/dL) A77 <0.05
PCR3 (200-299 mg/dL) 347 <0.05
PCR4 (> 300 mg/dL) 213 <0.05
DM2 134 > 0.05
HTA 071 > 0.05
OXIMETRIA PULSO 1 .038 > 0.05
OXIMETRIA PULSO 2 -.038 > 0.05
EDAD -.286 < 0.05
GENERO -.046 > 0.05

Tabla 8. En todos los rango de niveles séricos de PCR y en Edad tiene significancia estadistica
con p=<0.05.
Fuente: Hoja de Recoleccion de Datos de SPSS21.

34



g Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

.owo0e  Facultad de Medicina
Maas  Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Urgencias Médico-QuirGrgicas

DISCUSION

En nuestro estudio se obtuvieron resultados muy similares a los ya publicados
desde hace una década. Se observo que dos terceras partes de los pacientes
fueron mayor de 65 afios con una relacion hombre-mujer 1.03:0.97, el rango de
edad con menor afectacion por esta enfermedad fue de 35-44 y 45-54 afios,
probablemente en relacién con el grado de resistencia inmunoldgica adquirida en
esta edad. Se encontr6 significancia estadistica en las tres categorias de gravedad
de NAC con los mayores de 65 afios, tal como ya esta descrito en la bibliografia
actual.

De las enfermedades cronico-degenerativas estudiadas, la HTA fue la mas
presentada con significancia estadistica solo en NAC Leve y Moderada, Un cuarto
de los pacientes presenta ambas comorbilidades parece no tener relacion la
gravedad de la NAC con la presencia o ausencia de estas enfermedades en
especial la NAC Grave que se esperaria encontrar fuerte relacion por el grado de
alteraciones inmunoldgicas con que cursan estos pacientes, sin embargo si
parece influir en la adquisicibon de NAC leve ya que obtuvimos significancia
estadistica en este grupo de edad. Es importante mencionar que se presentd un
10.61% de pacientes que no tenian enfermedades crénico-degenerativas.

La mayor parte de las NAC fueron leve con 46.97%, se encontré que el 18.94%
presentaba NAC grave, dato que concuerda con el 20% reportado por el ATS en
su ultima publicacion.

El 70.13% presento niveles de PCR < 100 mg/L ubicandose en el grupo de NAC
Leve con significancia estadistica desde PCR1 a PCR3 entre mayor son los
niveles de PCR menor es el numero de pacientes, en PCR4 (>300mg/L) no hubo
significancia estadistica.

En la NAC moderada hay un decremento del nimero de pacientes notable a partir
de PCR3 (200-299 mg/L), tiene correlacion con PCR1 y PCR2 con p=< 0.05. En
la NAC grave hay un incremento progresivo de los pacientes hasta PCR3 (200-
299 mg/L) de donde inicia un descenso, tiene correlacion en todos los rangos de
PCR estudiados.
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Lo anterior descrito y observado en nuestro estudio concuerda con los estudios
realizados en América del sur por Baran y cols en el 2009 que concluyeron que
los valores de PCR poseen relacion con respecto a la gravedad de la neumonia
utilizando CURBG65. En Buenos Aires Manti en el 2010 observo la utilidad de la
PCR como marcador de inflamacion inicial en la NAC, y mas recientemente,
Coelho y cols en el 2012 reconocen que la relacion entre los altos valores séricos

de PCR y la NAC grave proporciona informacion sobre el curso clinico individual.
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LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION.

Limitaciones:
e Muestra pequefia.

e Seguimiento de los niveles de PCR durante la hospitalizacién y/o el alta.

Nuevas perspectivas de Investigacion:

e Investigar la incidencia de mortalidad intrahospitalaria con respecto a los
niveles de PCR.

e El grado de afectacién en los niveles de PCR con el manejo antibiotico
ambulatorio previo a la hospitalizacion.
¢ Inicio del manejo antimicrobiano segun los niveles de PCR.

¢ Realizar esta misma correlacion en pacientes con Neumonia por Influenza.
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CONCLUSIONES.

1. Existe correlacion estadistica entre el incremento de niveles séricos de PCR
y la gravedad de la NAC.

2. La determinacién de la PCR es util para la categorizacion inicial de los
servicio de urgencias.

3. Independientemente de la presencia o no de enfermedades crénico-
degenerativas los niveles de PCR elevado se correlaciona con mal
pronostico.

4. La poblacién més afectada sigue siendo el extremo de la vida.
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ANEXO 1

3

L)
IMSS

SECURIDAD Y SOLIDARIZAD SOCIAL

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION

Y POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:

NUmero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:
Posibles riesgos y molestias:

Posibles beneficios que recibira al

participar en el estudio:

Informacion sobre resultados y

alternativas de tratamiento:
Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

“CORRELACION ENTRE LOS NIVELES SERICOS DE LA PROTEINA C
REACTIVA Y LA SEVERIDAD DE LA NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA
COMUNIDAD EN LOS PACIENTES ADULTOS ATENDIDOS EN SERVICIO DE
URGENCIAS DEL HGZ N.50 DEL IMSS EN SAN LUIS POTOSI”

SAN LUIS POTOSI, SAN LUIS POTOSI DEL 01 ENERO AL 31 DICIEMBRE 2014

MEJORAR LA ATENCION EN URGENCIAS Y HOSPITALIZAR A LOS PACIENTES
CON NEUMONIA QUE LOAMERITEN, MINIMIZANDO LOS INGRESOS
INNECESARIOS

TOMA DE MUESTRA SANGUINEA EN PLIEGUE ANTECUBITAL

ARDOR, MINIMO DOLOR DURANTE LA TOMA DE MUESTRA, EQUIMOSIS.

GARANTIZAR SU TRATAMIENTO EN EL LUGAR CORRECTO Y ASI
CONTRIBUIR A SU PRONTA RECUPERACION.

SE SOLICITARA PARTICIPACION AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO.

A TODOS LOS PARTICIPANTES.

En caso de coleccion de material biolégico (si aplica):

I:I No autoriza que se tome la muestra.
- Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.
I:I Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si

aplica):

Beneficios al término del estudio:

MEJORAR LA ATENCION MEDICA AL IDENTIFICAR AL
PACIENTE CON NEUMONIA GRAVE DESDE SU
INGRESO.
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En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:
Investigador Responsable: DRA. SANDRA MIREYA RODRIGUEZ CELESTINO

Colaboradores: MEDICOS BECARIOS RESIDENTES DE URGENCIAS 1RO 2DO Y 3ER GRADO
MEDICOS URGENCIOLOGOS Y MEDICOS GENERALES QUE LABOREN EN AREA
DE URGENCIAS

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de
la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP

06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacién y firma Nombre, direccion, relacién y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de
investigacion, sin omitir informacion relevante del estudio

Clave: 2810-009-013
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‘ ANEXO 2 QQ’QN- DEZO%
h 3 -
A D) INSTUTUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL 2 “AmNIn
IMSS HOJA DE SOLICITUD oy 50

DRA MARIA ELENA GALLEGOS ROMO
Directora del Hospital General Regional # 50 S.L.P

PRESENTE

Por medio de la presente solicito a Ud. Autorizacion para llevar a cabo el estudio
de investigacion cuyo tema es “CORRELACION ENTRE LOS NIVELES SERICOS
DE LA PROTEINA C REACTIVA Y LA SEVERIDAD DE LA NEUMONIA
ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD EN LOS PACIENTES MAYORES DE 18 ANOS
ATENDIDOS EN SERVICIO DE URGENCIAS DEL HGZ N.50 DEL IMSS EN SAN
LUIS POTOSI” Este estudio se llevara a cabo en el servicio de urgencias y del
laboratorio del HGZ No. 50 SLP a su cargo durante el periodo comprendido entre
Febrero 2014 a Enero 2015 .

Este estudio lo realizare para obtener el titulo de especialista en medicina de
Urgencias Médico-Quirdrgicas, el cual sera bajo las normas y estatutos del
Instituto Mexicano del Seguro Social, asi como el consentimiento informado por
cada paciente que participe en dicho estudio.

Sin mas por el momento aprovecho para enviarle un cordial saludo.

ATENTAMENTE
San Luis Potosi a 01 de Diciembre del 2013

Dra. Sandra Mireya Rodriguez Celestino
Médico Residente de Primer grado Urgencias Medico Quirurgicas
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e‘(« O,
INSTUTUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL ‘\%3, = IMSS-SLP | )f
IMSS HOJA DE RECOLECCION DE DATOS 50

PROTOCOLO DE INVESTIGACION:
“CORRELACION ENTRE LOS NIVELES SERICOS DE LA PROTEINA C
REACTIVA Y LA SEVERIDAD DE LA NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA
COMUNIDAD EN LOS PACIENTES ADULTOS ATENDIDOS EN EL SERVICIO
DE URGENCIAS DEL HGZ N.50 DEL IMSS EN SAN LUIS POTOSI”

DATOS GENERALES

NOMBRE DEL PACIENTE:

EDAD: GENERO: RESIDENCIA:

NSS: TEL:

FECHA DE INGRESO:

ANTECEDENTES MEDICOS: (Marque con X) | SIGNOS VITALES:
DMII: Sl NO | TA:

HTA: Sl NO | FC:

TABAQUISMO: Sl NO |FR:

EPOC: Sl NO | T.C.

INS. RENAL.: Si NO | Sa0z2:
ALCOHOLISMO: SI NO | ESTADO DE ALERTA
CARDIOPATIA: Si NO

ALERGIAS: Sl NO

DX NEUMONIA (Margue con una X)

RX DE TORAX Sl NO

FIEBRE Sl NO
HIPOTERMIA Sl NO
ESTERTORES CREPITANTES SI NO

TOS PRODUCTIVA Sl NO
COMPLICACIONES (Marque con una X)

ALTERACION DEL ESTADO DE CONCIECIA Sl NO
DERRAME PLEURAL SI NO
OLIGURIA Sl NO
HIPOTENSION SI NO
CHOQUE Sl NO
INSUFICIENCIA RESPIRATORIA SI NO
ASISTENCIA MECANICA VENTILATORIA Sl NO
MUERTE
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CRITERIOS DE EXCLUSION (Marque con una X)

NIH(sintomas 48 horas después del ingreso al hospital o

instalacion dentro de los 14 dias posteriores a su egreso)

NEOPLASIA INTRA O EXTRATORACICA ______ sl NO
ASPERGILOSIS | NO
EMBOLIA PULMONAR 1 NO
INMUNOSUPRESION (IATROGENICA O ADQUIRIDA) _____ sl NO
TRANSPLANTE DE ORGANO SOLIDO | NO
ENFERMEDADES HEMATOLOGICAS | NO
ENFERMEDADES REUMATOLOGICAS | NO
CIRROSIS HEPATICA | NO
ENFERMEDAD TERMINAL _____ sl NO
ENFERMEDAD PULMONAR OBSTRUCTIVA Sl NO
CURBG65 PUNTOS NIVEL SERICO PCR:
CONFUSION

UREA >7mmol/l 6>20mg/I

FR > 30 RESP./MIN
TA <90/60 mmHg
> 65 ANOS

| TOTAL:

CONFUSION (Dar un punto por cada pregunta contestada correctamente > 8=
confusion)

Edad/ Fecha de nacimiento/ Afio/ Hora: la mas aproximada/ Nombre del hospital/
reconocer a dos personas/ Diga su direccién/ Fecha de la primera guerra mundial/

nombre del presidente actual/ cuenta regresiva de uno en uno a partir del 20.

Nombre del colaborador de la informacion:
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ANEXO 5
[ N e%\m\\_ DE 2
i§ INSTUTUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL Sl N
BITACORA REGISTRO DIARIO 2 " e
IMSS MUESTRAS SELECCIONADAS o 50

PROTOCOLO DE INVESTIGACION:
“CORRELACION ENTRE LOS NIVELES SERICOS DE LA PROTEINA C
REACTIVA Y LA SEVERIDAD DE LA NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA
COMUNIDAD EN LOS PACIENTES ADULTOS ATENDIDOS EN EL SERVICIO
DE URGENCIAS DEL HGZ N.50 DEL IMSS EN SAN LUIS POTOSI”

No.

Nombre paciente

Fecha
toma

muestra

Fecha
procesami
ento

No. Test

(#muestra)

Resultad

o (mg/L)

Quimico(a)

muestra

n

B ®

10.

11.

12.

13.

14.

15.
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