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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Descripcion de la realidad problematica

La diabetes mellitus (DM) es una de las enfermedades crénicas que durante
los Ultimos afios presenta una prevalencia que va en aumento (1). Segun lo
reportado por la Federacion Internacional de Diabetes (FID) las nuevas cifras
se estiman, a nivel mundial, en 537 millones de adultos afectados por la
enfermedad lo que resulta en un incremento del 16% con respecto a afios
anteriores (2). Asimismo, se discute que el riesgo de desarrollar
complicaciones multisistémicas es alto, debido a los efectos secundarios
mediados por la hiperglucemia en la vasculatura, el sistema inmunitario y los
organos terminales, dentro de las cuales se encuentra una mayor probabilidad
de infecciones intrahospitalarias como la neumonia adquirida en la comunidad

(NAC) que contribuye a la carga relacionada con la infeccién (3).

La NAC se define como aquella infeccion aguda del parénquima pulmonar
que es ocasionada por agentes patdogenos adquiridos en el espacio
comunitario y es considerada como una de las principales causas de
mortalidad en el mundo. Se reportan entre 5 a 10 casos por cada 1,000
habitantes al afio y una mortalidad global de 9 a 12%, elevandose con la

presencia de factores de riesgo predisponentes (4,5).

En este contexto, se refiere que los pacientes diabéticos tienen un alto riesgo
de morbimortalidad (6,7). En China un estudio determin6 que los pacientes
NAC con DM-tipo 2 (DMZ2) tuvieron malos resultados clinicos entre los que se
resalta una mayor duracion de la estancia en la unidad de cuidados intensivos
- UCI (13 frente a 12 dias), mayor mortalidad a los 14 dias (15 % frente a 10,8
%), mortalidad a los 30 dias (25,7 % frente a 22,7 %), mortalidad en UCI (30,8
% frente a 26,5 %) y mortalidad hospitalaria (35,2 % frente a 31,0 %) en
comparacion con los pacientes no diabéticos (8). Segun estudios previos,
entre los factores influyentes en la mortalidad hospitalaria, se incluye la

prueba de los niveles de glucosa al ingreso = 9 mmol/L (9).



Los niveles de glucosa en sangre en los ultimos tres meses son evaluados
mediante la valoraciéon de la hemoglobina glicosilada (HbA1c) la cual es
considerada como el gold estandar, donde un nivel elevado en la prueba se
asocia con un mayor riesgo de complicaciones en diabéticos (10). Por lo que
se justifica que los niveles elevados de hemoglobina glicosilada (HbAlc) se
relacionan con un dafio cronico del glucocalix endotelial, que es el principal
mecanismo responsable para estas complicaciones. Asimismo, los pacientes
con neumonia también manifiestan afectacion endotelial en diferentes niveles

gue contribuyen a los resultados intrahospitalarios negativos (11,12).

Tal como lo sefialan Zeng et al. (13), al clasificar a los pacientes de acuerdo
a los niveles de HbAlc en: <6,1, 6,1-11,1 y >11,1 mmol/L, identificaron
correlacion estadisticamente significativa entre los pacientes que tuvieron
HbAlc > 11,1 mmol/L y la mortalidad hospitalaria a los 30 dias en pacientes
diabéticos con NAC (p< 0,001). A su vez, en México, las evidencias sefialan
que la tasa de mortalidad fue del 43,8% en el grupo con HbAlc <6,5%, y
70,8% en el grupo con HbA1c 26,5% (p = 0,04), siendo este Ultimo uno de los
predictores de mortalidad a los 28 dias (OR: 3,12; 1C95%: 1,01-9,50) (14). A
pesar de los datos encontrados en la literatura, aun hay autores que
evidencian una oposicion a estas premisas, como Vestergaard-Jensen et al.
(15), el cual sefala que los casos de NAC en los pacientes con DM que
muestran un aumento en la prueba de glucemia al ingreso no presentan

asociacion con el riesgo de UCI, ni con el riesgo de mortalidad hospitalaria.

A nivel nacional, los datos evidenciados son escasos; no obstante, se sefiala
gue la poblacién de pacientes diabéticos con comorbilidades como la NAC es
mayor, de los cuales su principal problema es la falta de control de la HbAlc.
Situacidon que repercute en graves complicaciones por su estado de
inmunodepresién, contribuyendo al incremento en las tasas de mortalidad
(16).

En el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, llama la atencion segun los datos

brindados, que se presentan al mes 60 pacientes diabéticos con neumonia

adquirida en la comunidad aproximadamente, estimdndose una proporcion
5



1.3
13.1

1.3.2

poco mas de 700 pacientes anualmente. Por consiguiente, de acuerdo a lo
descrito previamente se considera de vital importancia realizar el estudio con
el objetivo de determinar si la hemoglobina glicosilada es un factor asociado
a mortalidad en pacientes diabéticos con neumonia adquirida en la

comunidad. Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022.

Formulacién del problema

¢La hemoglobina glicosilada es un factor asociado a mortalidad en pacientes
diabéticos con neumonia adquirida en la comunidad atendidos en el Hospital
Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-20227?

Objetivos
Objetivo general
Determinar si la hemoglobina glicosilada es un factor asociado a mortalidad
en pacientes diabéticos con neumonia adquirida en la comunidad. Hospital
Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022.

Objetivos especificos
Determinar la asociacién entre la hemoglobina glicosilada y mortalidad
segun sexo en pacientes diabéticos con neumonia adquirida en la

comunidad. Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022.

Determinar la asociacién entre la hemoglobina glicosilada y mortalidad
segun nivel de deshidrogenasa lactica en pacientes diabéticos con
neumonia adquirida en la comunidad. Hospital Carlos Lanfranco La Hoz,
2021-2022.

Determinar la asociacién entre la hemoglobina glicosilada y mortalidad
segun uso de vasopresor en pacientes diabéticos con neumonia adquirida

en la comunidad. Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022.

Determinar la asociacion entre la hemoglobina glicosilada y mortalidad a los
30 dias en pacientes diabéticos con neumonia adquirida en la comunidad.
Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022.

6



1.4

Determinar la asociacion entre la hemoglobina glicosilada y mortalidad a los
90 dias en pacientes diabéticos con neumonia adquirida en la comunidad.
Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022.

Justificacion

La presente investigacion cimienta sus bases en la necesidad de determinar
si la hemoglobina glicosilada es un factor asociado a mortalidad en pacientes
diabéticos con neumonia adquirida en la comunidad, con el propdsito de
implementar acciones que permitan una valoracion adecuada de esta prueba
para prevenir los resultados adversos en el ambito hospitalario, asi como
también permitir la reduccion de las tasas de complicaciones que aseguren

una apropiada calidad de vida de los pacientes.

Asimismo, la publicacion de este estudio permitird ampliar las brechas de
conocimiento mediante la comparacion de resultados obtenidos que asientan
de referencia cientifica para la creacion de futuras investigaciones que llenen

los vacios de la probleméatica en el contexto nacional.

Finalmente, la metodologia del estudio contribuira al desarrollo de evidencias
que solventen las interrogantes de la comunidad cientifica aplicadas en
diferentes realidades que enriquezcan y complementen las estrategias

propuestas.

Limitaciones

La principal limitacion se asocia a las demoras administrativas; por ello, se
prevé solicitar con antelacion los permisos correspondientes al Hospital
Carlos Lanfranco La Hoz; ademas es posible incurrir en errores al momento
de traspasar la informacion de la historia clinica a la ficha de recolecciéon de

datos; por esa razén se pretende realizar un control de calidad.

Finalmente, es preciso mencionar que los resultados obtenidos no se podran
extrapolar a otros contextos o poblaciones, pues Unicamente representaran al

nosocomio y muestra en estudio.



Viabilidad

La presente investigacion sera viable, ya que se solicitaran con la debida
antelaciéon los permisos correspondientes para acceder al area de archivo del
nosocomio; ademas de ser presentada a la Universidad Ricardo Palma para
su revision y aprobacion: finalmente, el investigador cuenta con los recursos
materiales, humanos y econdémicos suficientes para la ejecucion total del

proyecto y posterior publicacion.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes de lainvestigacion
Tan et al. (2021), en China, evaluaron biomarcadores para establecer su valor
predictivo de progresion a neumonia adquirida en la comunidad (NAC) grave
en pacientes diabéticos. La metodologia empleada fue cohorte retrospectiva
en el que incluyeron 100 pacientes en el grupo cohorte expuesta y 108 en el
grupo cohorte no expuesta. Obtuvieron que la proteina C reactiva (PCR), el
recuento absoluto de linfocitos (ALC), la inmunoglobulina (IgM) vy la
Hemoglobina glicosilada (HbA1C) al momento del ingreso hospitalario
mantenian asociacion significativa con la progresion de la NAC a su estadio
mas grave (p<0.05). Concluyeron que la combinacién de todos los resultados

médicos antes mencionados podrian predecir la gravedad de la NAC (17).

Sanchez et al. (2021), en México, realizaron un estudio con el objetivo de
determinar si los niveles de hemoglobina glicosilada (HbA1) al ingreso a la
unidad de cuidados intensivos (UCI) mantienen asociacion con la mortalidad
de pacientes con neumonia grave por SARS-Cov-2. Fue una investigacion de
tipo retrospectivo, de cohortes en el que incluyeron a 56 participantes. Fueron
divididos en dos grupos, el primero con HbAlc <6,5% que incluy6 32 (57,14%)
participantes y el grupo con HbA1c 26,5% a 24 (42,86%) pacientes. Se
encontré ademas que la tasa de mortalidad en UCI fue del 43,8% en el primer
grupo y 70,8% en el segundo (p = 0.04). Establecieron también que los
predictores de mortalidad a los 28 dias en UCI fueron DHL >500 U/L (IC 95%
1,18-11,29); HbAlc 26,5% (IC 95% 1,01-9,6); SAH (IC 95% IC 1,01-9,5); uso
de vasopresor (IC 95% 0,05-0,73). Concluyeron que la supervivencia en
pacientes con neumonia grave por SARS-CoV-2 disminuye cuando el nivel
de HbA1 es mayor o igual a 6.52% al momento del ingreso a hospitalizacién
(14).

Cheng et al. (2020), en China, indagaron los factores de riesgo de mortalidad
hospitalaria en afectados por diabetes mellitus tipo 2 y NAC. La metodologia
empleada fue de tipo retrospectiva y de cohorte en el que incluyeron a 1 360

participantes, divididos en fallecidos y mejorados. Encontraron que el indice
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de neutrofilos-linfocitos (NLR) 24, frecuencia cardiaca (FC) 2125 Ipm, cambio
en el estado de conciencia, pH de la sangre arterial <7,35, edad =65 afnos,
sodio sérico €130 mmol /L, glucemia inicial en ayunas =9 mmol/L, afectacion
multilobular y nefropatia diabética constituyeron los factores independientes
de mortalidad. Concluyeron que los factores que influyen en la mortalidad
hospitalaria son de diversa categoria, los cuales deben ser reconocidos en la

practica clinica (9).

Ferreira et al. (2019) en Portugal, investigaron acerca de la variabilidad de la
glucosa en la estancia y la mortalidad hospitalaria en pacientes diabéticos no
criticos. La metodologia empleada fue de tipo observacional y retrospectivo
en el que incluy6 a 242 participantes. Encontraron que los pacientes tenian
en promedio 2,1 lecturas de glucosa por dia y el nivel medio de la glucosa fue
de 193,3 mg/dl. Ademas, documentaron la presencia de hipoglucemia en el
13,4% e hiperglucemia persistente en 55,4%, la mediana de HbAlc fue del
7,1 %. Establecieron también una mediana de estancia hospitalaria de 10 dias
(min-méax, 1-66), mientras que la mortalidad hospitalaria fue del 7,4%. No
establecieron correlacién entre el nivel de glucosa, hemoglobina glicosilada,
hipoglucemia o hiperglucemia persistente y mortalidad hospitalaria.
Concluyeron que la variabilidad glucémica representa un impacto negativo en

los pacientes diabéticos con NAC (18).

Rawshani et al. (2018) en Suecia, indagaron si el exceso de riesgo de muerte
y eventos cardiovasculares en los pacientes diagnosticados con diabetes tipo
2 podria reducirse o eliminarse. Fue un estudio de cohortes en el que
incluyeron a 271 174 pacientes con diabetes tipo 2. Encontraron que entre los
participantes la razén de riesgo para infarto agudo de miocardio fue de 0,84
(IC del 95 %, de 0,75 a 0,93); mientras que para el accidente cerebrovascular
fue de 0,95 (IC del 95 %, de 0,84 a 1,07). Identificaron también que el riesgo
de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca fue mayor entre los pacientes con
diabetes que entre los controles; ademas, en pacientes con diabetes tipo 2,
un nivel de hemoglobina glicosilada fuera del rango objetivo fue el predictor
mas fuerte de accidente cerebrovascular e infarto agudo de miocardio, mas
no de muertes; contrariamente, fumar si fue el predictor mas comdn de
10



muerte. Concluyeron gue los pacientes con diabetes tipo 2 con mas de cinco
factores de riesgo dentro de los rangos objetivos poseen menor riesgo de
muerte (19).

Forbes et al. (2018) en Reino Unido, investigaron la asociacion del control de
hemoglobina glicosilada y su variabilidad con la mortalidad de los pacientes
mayores con diabetes. La metodologia empleada fue de cohorte vy
retrospectivo en el que incluyeron a 54 803 participantes. Como principales
resultados encontraron que la tasa de mortalidad fue de 77 por 1 000 afios-
persona, mientras que la media de HbA1C fue de 7.23%para las mujeres y
7.22% para los varones, también identificaron que la mortalidad se incrementé
con el aumento de la variabilidad de HbA1C, indicaron que la supervivencia
se reduce progresivamente con valores de hemoglobina glicosilada
superiores a 8% para ambos sexos. Concluyeron que los niveles altos de

HbA1 mantienen asociacion con la mortalidad (20).

Huang et al. (2015) en Taiwéan, indagaron las caracteristicas clinicas que
intervienen en la mortalidad hospitalaria en pacientes diagnosticados con
diabetes tipo 2 agravada por el diagnéstico de NAC. Fue un estudio de tipo
retrospectivo y correlacional en el que incluyeron a 341 paciente. Obtuvieron
que la tasa de mortalidad general hospitalaria fue de 14.1%; el cancer
representd el principal responsable de mortalidad, la infecciébn pulmonar,
bacterial, shock, baja albamina también constituyen factores de riesgo de
mortalidad. La infeccion pulmonar y el nivel de albumina destacan en la lista.
Se encontré también que aquellos que formaron parte de las cifras de
fallecidos presentaban hemoglobina glicosilada con valores promedios de
11,5 = 3,0. Concluyeron que se deben considerar los factores antes

mencionados en la valoracién de riesgo de mortalidad (6).

2.2 Bases tedricas
2.2.1 Diabetes
2.2.1.1 Definicién
La diabetes constituye una patologia cronica presente cuando el pancreas
no es capaz de secretar la cantidad suficiente de la hormona de insulina o
11



cuando el organismo no emplea correctamente la insulina circulante. La
hormona de la insulina se encarga de la regulaciéon de la concentracion de
glucemia. Ante la ausencia de control de la diabetes se produce la
hiperglucemia, situacion que con el tiempo perjudica gravemente algunos
organos y sistemas del cuerpo, especialmente los nervios y los vasos
sanguineos. En el caso de la diabetes de tipo 2 (conocida antiguamente
como diabetes no insulinodependiente o surgente en la edad adulta) tiene
lugar ante la utilizacion improductiva de la insulina por parte del organismo;
mientras que, la diabetes de tipo 1 (antes conocida como diabetes
insulinodependiente, juvenil o de inicio en la infancia) se caracteriza por la
produccion deficiente de insulina y amerita la administracion diaria de la

misma (21).

2.2.1.2 Etiologia

En la diabetes tipo 1, su etiologia tiene un caracter inmunoldgico o genético,
en el primero en mencion se considera a la diabetes como una enfermedad
autoinmune que presenta repercusiones sobre la funcion endocrina y
exocrina del pancreas, en la cual ocurre una destruccién de las células beta
y la resultante carencia de secrecién enddgena de insulina; mientras que su
origen geneético se justifica en su herencia poligénica, segun antecedentes
heredo familiares, el mayor riesgo es presentado debido a la inestabilidad
de la expansion de los genes encontrados en los loci que codifican DRy DQ
de clase Il (22).

En cuanto a la diabetes de tipo 2, se asocia con un proceso patogénico
progresivo que involucra insulinorresistencia y mal funcionamiento de las
células beta pancreaticas; se considera que su origen resulta de la
combinacion de factores genéticos y ambientales, el primero en mencién
constituye un prerrequisito para el desarrollo del sindrome. Su desarrollo
también se asocia con el aumento de la lipolisis, reabsorcion tubular renal
de glucosa, gluconeogénesis, secrecion de glucagon por las células alfa del
pancreas; y una reduccion del efecto de la incretina, captacién muscular de

la glucosa, secrecion de insulina por el pancreas y la disfuncién de los

12



neurotransmisores cerebrales, con la consecuente inhibicién de la saciedad

e incremento del apetito (23).

2.2.1.3 Factores de riesgo
Algunos de los factores de riesgo que se asocian al desarrollo o
agravamiento de la enfermedad son:
- Obesidad
- Cambios en la microbiota intestinal
- Niveles disminuidos de Vitamina D
- Infecciones persistentes por virus endémicos (22)
- Origen étnico
- Sexo femenino
- Estilo de vida sedentario

- Antecedentes perinatales (23)

2.2.1.4 Cuadro clinico
Algunos de los sintomas presentes tempranamente ante el desarrollo de
diabetes son la sensacién frecuente de sed, miccién frecuente y a grandes
cantidades. Las personas con afectadas con diabetes a menudo tienen una
sensacion de cansancio constante y en ocasiones disminucion de peso. Sin
embargo, en muchos otros casos no se presenta ningun sintoma durante las
etapas iniciales y la enfermedad es diagnosticada durante un andlisis de
rutina. En las etapas mas avanzadas algunos de los sintomas incluyen
infecciones frecuentes (cutaneas o de vejiga), retraso en la curacion de

heridas, vision borrosa y dolor o adormecimiento en las extremidades (24).

2.2.1.5 Diagnostico
El diagndstico temprano se da gracias al empleo de técnicas de bajo costo,
a menudo se basa en los sintomas y en una cuantificacién de la cantidad de
glucosa en la sangre. Si el diagnostico no es claro, el diagnostico puede ser
confirmado a través de una prueba de tolerancia de glucosa, a través de la
cual se ingiere una cantidad controlada de glucosa y se valoran los niveles
de azucar en la sangre en un periodo de tiempo para comprobar si esta es
aceptada segun lo esperado (21,24).
13



2.2.1.6 Complicaciones
Algunas de las complicaciones agudas presentes por el déficit de control de
la glucosa son: hipoglucemia, conocida también como la baja de los niveles
de azucar, complicaciones mas frecuentes entre los pacientes que requieren
la administracion de inyecciones de insulina. Otra complicacion agua es la
hiperglucemia, la que representa el incremento de los niveles de glucemia,
puede requerir tratamiento médico urgente desde el empleo de insulina
hasta la administracién de farmacos de mayor accion, la presencia constante
de esta complicacién es el origen del resto de complicaciones asociadas a
la diabetes. Algunas de las complicaciones cronicas se deben al tratamiento
incorrecto del sindrome que genera dafos en diversos érganos del cuerpo;
el rifdn, el corazon, las extremidades inferiores o la vista, son algunos d ellos

organos mas comunmente afectados (25).

Dentro de las complicaciones mas comunes se encuentran los eventos
cardiovasculares, la nefropatia diabética, retinopatias diabéticas,
neuropatias periféricas, disfuncién sexual, problemas de salud bucal, y

mayor riesgo de infecciones (25).

Cabe resaltar que, ante las crisis hiperglucémicas, se asocian a
enfermedades infecciosas, en especial la neumonia y las infecciones del
tracto urinario (26). Otros estudios han establecido la relacion entre un déficit
en el control glucémico y el desarrollo de NAC, especificamente una HbAl
por sobre el 9% es un factor de riesgo de NAC, puesto que el nivel elevado

de glucemia incrementa la inmunosupresion (16).

2.2.2 Neumonia adquirida en la comunidad (NAC)

2.2.2.1 Definicion
Se refiere a la infeccidén de severidad aguda del parénquima pulmonar que
tiene origen a partir de los patdgenos adquiridos a nivel comunitario que
tienen participacion a nivel de las diversas estructuras segun el tipo de
etiologia. Su presencia es comun durante la temporada de invierno, sin
embargo, su presencia en el resto de temporadas no es infrecuente.

14



Constituye una causa comun de morbimortalidad a nivel mundial, debido a

la gravedad y magnitud que su presencia representa (5).

2.2.2.2 Etiologia
La mayoria de los episodios de NAC son originados a partir de la infeccion
por un patdgeno pequefio. En la hospitalizacién o en UCI el patbgeno mas
comun es el Streptococcus pneumoniae, otro elemento causante es la
Legionella spp., segundo o tercer elemento comunmente identificado. Sin
embargo, se han registrado mas de 100 microorganismos entre bacterias,
virus, hongos y parasitos causantes de NAC; una gran proporcion de casos

se deben a la combinacién de la infeccion de uno a cinco agentes (27).

2.2.2.3 Factores de riesgo
Algunos de los factores asociados al desarrollo o agravamiento de la NAC
son:
- Tabaquismo
- Acidosis
- Hipoxemia
- Edema pulmonar
- Consumo de alcohol
- Malnutricion
- Uremia
- Edad avanzada
- Cancer pulmonar
- Infeccion por VIH
- EPOC
- Infecciones virales
- Enfermedades cronicas
- Uso de antiacidos (5,27).

2.2.2.4 Cuadro clinico
En los pacientes de edades avanzadas es comun la presencia de NAC de
origen bacteriano que viricas, y a su vez son mas frecuentes las neumonias
atipicas que tipicas. Algunos de los sintomas presentes en mayor frecuencia
15



son la manifestacion de fiebre, tos, escalofrios, sudoracién, dolor toracico,
expectoracion purulenta y disnea. Algunos signos son taquipnea,

retracciones costales (28,27).

2.2.2.5 Diagnostico

2.2.3

El diagnéstico se basa en la evaluacién de los sintomas y las alteraciones
locales identificadas a través de la exploracion fisica del térax; ante la
ausencia de otras causas que expliquen la aparicion de los sintomas.
Ademas, es correcto el empleo de los examenes de imagen auxiliares con

el objetivo de valorar la gravedad de la enfermedad (27).

Hemoglobina glicosilada

La prueba de HbAlc, también conocida como hemoglobina Alc o HbAlc,
constituye una prueba simple de sangre que mide el promedio de los niveles
de azucar en la sangre de los ultimos tres meses. Es empleada comunmente
para diagnosticar la prediabetes y la diabetes. Los valores de Alc mas

elevados se asocian a las complicaciones de la diabetes (29).

La evaluacion del control glucémico puede darse a partir de la hemoglobina
glicosilada (HbAlc), la valoracion de este indicador presenta la glucemia
media de las Ultimas 4-8 semanas, sirve para evaluar el grado
compensatorio de los pacientes diabéticos y contribuye en el diagndstico de
la diabetes mellitus, sin embargo, los organismos internacionales consideran
que los resultados d esta prueba no son precisos para fines diagnésticos. El
valor de la HbAlc de 6.5% o mayor el criterio diagnostico confirma la
diabetes mellitus, mientras que, los pacientes con valores entre 5.7% Yy 6.4%
tienen un riesgo elevado de diabetes mellitus. Resulta importante contemplar
que el valor puede ser falso en casos de pacientes con hipoglucemias

frecuentes (30).

La HbAlc, resulta de la union no enziméatica de la glucosa a la hemoglobina,

en consecuencia, valora las glicemias durante la vida media del eritrocito (12

semanas); en la practica clinica constituye el principal método para el control

de los pacientes diabéticos. Son diversos los estudios que confirman la
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2.2.4

utiidad de la HbAlc, pues constituye una herramienta muy util par el
diagnéstico y prediccion de diabetes mellitus tipo 2 (sensibilidad y
especificidad superiores al 80%); sin embargo, debido a la variedad de
metodos para su determinacion y en ausencia de estandarizacion, no es
recomendada como método de diagnéstico. Un valor de la HbAlc superior
o igual a 6,5%, es estudios con diferentes, coincidia con la puntuacién de
glicemia de ayuno y post carga, los mismos que han sido catalogados como
diagnosticos de diabetes y como punto de corte asociado a riesgo de
retinopatia (31).

Algunas investigaciones aseguran que la precision diagnostica de HbAlc es
superior a la glucosa en ayunas, considerando el Gold estandar la prueba
de la tolerancia de la glucosa. La norma técnica nacional del Ministerio de
Salud recomienda a la prueba de glucosa en ayunas como herramienta
diagnostica para diabetes mellitus al momento del diagnostico de
tuberculosis, mientras que la GPC de la Union Internacional de Lucha contra
la Tuberculosis y la Organizacion Mundial de la Salud recomiendan el uso
de glucosa en ayunas o HbAlc, sustentado en que esta Ultima debe ser
usada solo si el establecimiento sanitario posee la capacidad de

implementarla (32).

Existen varias ventajas conocidas de la HbAlc sobre la glucemia en
ayunas, entre las que se encuentran: mayor recomendaciéon pues no es
necesario el estado de ayuna, menores variaciones de un dia a otro por
causa propias o externas a la enfermedad misma; contribuye en el
diagnédstico de prediabetes, lo que supone la recomendacion a tiempo de
mejoras en el estilo de vida; mayor control de la enfermedad; cambios en las
estructuras de tratamiento segun convenga; resalta su valor predictor de

complicaciones asociadas a esta enfermedad (33).

Hemoglobina glicosilada y mortalidad

La HbAl ha sido estudiada desde hace mucho tiempo para conseguir la

prevencion y seguridad de una proteccion absoluta frente a complicaciones

tardias de distintas enfermedades, siendo la mas frecuente la diabetes
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mellitus tipo 2, tal es asi que existe evidencia a través de la cual se respalda
la idea de que la HbAlc permite la prevencion de complicaciones como
retinopatia y nefropatia diabética. Algunos valores preestablecidos para la
interpretacion de los resultados son: en personas no diabéticas la cifra
normal es menor del 5.7%; las personas con prediabetes obtienen
resultados de 5.7 a 6.4%; y en las personas con diabetes generalmente se
encuentra en 6.5 o mas. Ademas, se ha determinado que valores de
hemoglobina glicosilada por debajo del 7% evidencia la disminucién
evidente de la frecuencia de eventos microvasculares tales como el infarto
agudo al miocardio, ictus no fatal y accidente cerebrovascular; resulta
importante precisar también que, si se produce una subida del 1% de HbAlc
se produce un incremento del 18% de padecer enfermedades

cardiovasculares (10).

Asimismo, se ha escrito la sociedad que existe entre el control de glucosa y
hemoglobina con la posibilidad de resultados desfavorables y muerte en
pacientes con neumonia por Covid-19, basado en la ciencia, los estudios
evidencian que la presencia de diabetes mellitus tipo 2 es un factor de riesgo
para resultados no favorables de infecciones respiratorias, ademas se
establece que un mejor control glucémico en pacientes con diabetes tipo 2
preexistente esta relacionado con la reduccion significativa en efectos
adversos de Covid-19 como la neumonia, dificultad respiratoria y la muerte
(24). Con relacion a la asociacion entre los resultados de la hemoglobina
glicosilada como factor vinculado con la mortalidad en pacientes con
diabetes y NAC, algunos estudios han demostrado a través de la ejecucion

de sus investigaciones la existencia de dicha asociacion (34,20).

2.3 Definiciones conceptuales
- Hemoglobina glicosilada: prueba de laboratorio que permite la valoracion
de la glucemia de los ultimos tres meses (29).
- Diabetes: “enfermedad metabdlica caracterizada por eliminacion
excesiva de orina, adelgazamiento, sed intensa y otros trastornos

generales” (35).
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- Diabetes mellitus: “alteracion de los metabolitos de hidratos de carbono
gue cursa con tendencia a hiperglucemia o hiperglucemia franca, debido
a una hiposecrecion de insulina” (36).

- Neumonia adquirida en la comunidad: infeccion del parénquima
pulmonar caracteristico por la presencia de un infiltrado de evidente en
la radiografia de térax sin causa aparente (37).

- Mortalidad: componente demografico del incremento de la poblacion
(38).

- Uremia: hace referencia al sindrome clinico que evidencia una disfuncién
multiorganica ante la falla o ausencia de tratamiento a un padecimiento
renal (39).

- Acidosis: “estado anormal producido por exceso de acidos en los tejidos
y en la sangre” (40).

- Retinopatia diabética: enfermedad del ojo causante de pérdida de vision
y ceguera en diagnosticados con diabetes debido a la afectacion de los
vasos sanguineos ubicados en la retina (41).

2.4 Hipotesis
Hi: La hemoglobina glicosilada es un factor asociado a mortalidad en
pacientes diabéticos con neumonia adquirida en la comunidad. Hospital
Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022.

Ho: La hemoglobina glicosilada no es un factor asociado a mortalidad en

pacientes diabéticos con neumonia adquirida en la comunidad. Hospital
Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022.
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CAPITULO lll: METODOLOGIA

3.1 Disefio

El disefio de estudio serd observacional, analitico, de caso-control y

retrospectivo.

3.2 Poblaciéon y muestra
3.2.1 Poblacién

Pacientes con diabetes mellitus y neumonia adquirida en la comunidad

atendidos en el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, en el periodo enero 2021
a diciembre 2022.

Criterios de seleccioén

Criterios de inclusiéon

Grupo casos

Pacientes de ambos sexos y mayores de 18 afos atendidos en el
Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, en el periodo enero 2021 a diciembre
2022.

Pacientes con diabetes mellitus y neumonia adquirida en la comunidad
que, si presentaron mortalidad intrahospitalaria.

Pacientes con prueba de hemoglobina glicosilada.

Pacientes con historia clinica incompleta, ilegible o no ubicable.

Grupo control

Pacientes de ambos sexos y mayores de 18 afos atendidos en el
Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, en el periodo enero 2021 a diciembre
2022.

Pacientes con diabetes mellitus y neumonia adquirida en la comunidad
que, no presentaron mortalidad intrahospitalaria.

Pacientes con prueba de hemoglobina glicosilada.

Pacientes con historia clinica incompleta, ilegible o no ubicable.

Criterios de exclusion
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3.2.2

e Pacientes con diabetes mellitus tipo 1.

e Pacientes con infecciones concurrentes.

e Pacientes con hipoglicemia.

e Pacientes que usan esteroides.

e Pacientes usuarios de corticoides.

e Pacientes con enfermedades pulmonares no infecciosas, como embolia
pulmonar y cardiopatia pulmonar.

e Pacientes con tuberculosis pulmonar activa.

e Pacientes con cualquier condicidn que afecte los niveles de hemoglobina
glicosilada, como enfermedad renal cronica en estadio 5, farmacos
estimulantes de la eritropoyesis, transfusion de sangre 7 dias antes,
hemolisis y/o embarazo.

e Paciente que fallecieron en el departamento de emergencia.

Tamafio de la muestra

El tamafio de la muestra sera determinado por la férmula de caso-control,
en donde se tomaré en cuenta un nivel de confianza del 95% y potencia de
prueba del 80%. En una investigacion previa de Sanchez et al. (14), el 70.8%
de los pacientes expuestos a mortalidad en UCI presentarian neumonia
grave por SARS-Cov-2 con Hemoglobina glicosilada (HbA1c) = 6.5 %.
Ademas, la relacion entre los grupos serd de 1 a 1. A continuacion, se detalla

la formula en mencién:

 [Z1maja (r + )Py (1 = Py) + 21 _p\[TP1(1 = P) + P, (1 = Py)]?
" r(Py — P)?

Donde:

Zia2 =1.96 : Nivel de confianza del 95%.

Z1p2 =0.84 : Potencia de la prueba del 80%.

P1=0.708 :Proporcién de pacientes con neumonia grave por SARS-Cov-
2 con HbA1c = 6.5 % expuestos a mortalidad en UCI.

P2=0.532 :Proporcion de pacientes con neumonia grave por SARS-Cov-
2 con HbA1c = 6.5 % no expuestos a mortalidad en UCI.

OR=2.133 : (P1/(1-P1)) / (P2/(1-P2))
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r=1 : Cantidad de controles para cada caso
Pwv=0.620 ((P1+rP2) /(r+1)

Resultados
nl=119 : Tamafo de la muestra estimado para el grupo casos.
n2 =119 : Tamafo de la muestra estimado para el grupo control.

Por ende, la muestra serd conformada por 238 pacientes con diabetes
mellitus y neumonia adquirida en la comunidad atendidos en el Hospital
Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022. Se dividiran en, 119 pacientes con
mortalidad intrahospitalaria (grupo caso) y otros 119 pacientes sin

mortalidad intrahospitalaria (grupo control).

3.2.3 Seleccion de la muestra
La seleccion de la muestra se llevara a cabo por un muestreo probabilistico y,
ademas la técnica sera el aleatorio simple, es decir, cada grupo de estudio
estard conformado de forma aleatoria por las fichas de los pacientes hasta

completar el tamafio de muestra estimado previamente.
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3.3 Operacionalizacién de variables

TIPO DE VARIABLE

VARIABLES DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION OPERACIONAL SEGUN SU ESCALA'DE CATEGORIA O UNIDAD
MEDICION
NATURALEZA
Vari Heteroproteina de  pacientes
able . diabéticos con neumonia adquirida
. . Producto de las reacciones no .
inde Hemoglobina S en la comunidad, cuyos valores o , <6.5%
e enzimaticas entre la glucosa y ’ . Cuantitativa Razoén
pen glicosilada : superiores a 6.5% representaran >6.5%
: la hemoglobina A (43). o . .
dien la exposicion de interés e
te inferiores a 6.5% su ausencia (14).
Deceso que se presenta después
del ingreso hospitalario y antes del
alta en pacientes diabéticos con
Vari Tasa de mortalidad por neumonia adquw_lda en la
able . . comunidad atendidos en el :
Mortalidad cualquier causa en . o . Si
dep . . . . . Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, Cualitativa Nominal
: intrahospitalaria | poblaciones hospitalizadas No
endi 2021-2022.
(44).
ente
Se evaluard también la mortalidad
alos 30 dias y 90 dias después del
internamiento.
Condicion bilégica que diferencia a
Condicion biolégica  que | los pacientes del sexo femenino de E .
! - . : o . emenino
Sexo diferencia a los varones de las | los pacientes del sexo masculino Cualitativa Nominal .
L : . . Masculino
Vari féminas (45). con diabetes mellitus y neumonia
at‘;’lle' adquirida en la comunidad (46).
) ) Valores de deshidrogenasa lactica
S Nivel de Valores de la enzima que X .
. . - - en sangre del paciente en estudio. - .
inter deshidrogenasa | participa en la generacién de : . : Cuantitativa Razon U/l
S o N > Se considerara el valor al ingreso
vinie lactica energia en las células (47). ) .
ntes hospitalario.
Farmaco empleado para el
. . Empleo de vasopresor en el .
Uso de incremento de la presion : . ; — . Si
: paciente en estudio previo al Cualitativa Nominal
vasopresor arterial y para restaurar la No

perfusion organica (48).

ingreso hospitalario.
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3.4 Teécnicas de recoleccion de datos. Instrumentos
La técnica de recoleccion de datos sera documental y el instrumento la ficha
de recoleccion de datos. Esta Ultima estara constituida por las siguientes

secciones:

Seccion | Datos generales, como edad, sexo, procedencia, nivel de
deshidrogenasa lactica y uso de vasopresor.

Seccion Il: Valores de la hemoglobina glicosilada.

Seccidn lll: Ausencia o presencia de mortalidad intrahospitalaria, asimismo se

registrara la mortalidad a los 30 y 90 dias.

3.5 Técnicas para el procesamiento de lainformacién

Utilizando el programa estadistico IBM SPSS V.25 se creara una base de datos
con la informacion proporcionada del instrumento de investigacion, donde cada
registro ingresado sera evaluado por un control de calidad, es decir, la seleccion
y clasificacion de los datos estardn basados en los criterios de inclusion y la
operacionalizacion de las variables. De esa manera se proseguira con la
aplicacion de analisis estadisticos segun los objetivos de la presenta

investigacion.

Analisis univariado

Las variables cuantitativas (edad y nivel de deshidrogenada lactica) estaran
estimadas por medidas de tendencia central y de dispersion, tales como la
media, mediana, desviacion estandar y rango intercuartilico, de acuerdo a la
normalidad de los datos, Mientras que, para las variables cualitativas (sexo, uso
de vasopresor y la mortalidad intrahospitalaria) se calcularan frecuencias

absolutas (n) y relativas (%).

Analisis bivariado

Para determinar si la hemoglobina glicosilada es un factor asociado a mortalidad

en pacientes diabéticos con neumonia adquirida en la comunidad se calculara

la prueba Chi-Cuadrado y el OR (Odds Ratio simple), esta prueba también se

usard entre las variables intervinientes de tipo cualitativas (sexo, uso de
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vasopresor) sin embargo, las variables cuantitativas (edad y nivel de
deshidrogenada lactica) estaran analizadas por la prueba T de Student o U de
Mann Whitney, segun tengan o no una distribucion normal (Prueba de
Kolmogorov-Smirnov). Todas las pruebas utilizadas tendrdn un nivel de

significancia del 5%, por lo tanto, un Valor-p<0.05 ser& considerado significativo.

Analisis multivariado

Se utilizara un modelo de regresion logistica en la que se evaluara a las
variables de interés e intervinientes, donde se escogeran a aquellos que
dispongan del mejor coeficiente significativo en el modelo, ademas, se
determinara el ORa (Odds Ratio ajustado) e intervalos de confianza del 95%.

Se considerara un nivel de significancia del 5%.

Por ultimo, los resultados estaran presentados en tablas simples y de doble
entrada, graficos estadisticos (barras y/o circular) disefiados en el programa
Microsoft Excel 2019.

3.6 Aspectos éticos
La presente investigacion sera revisada por el comité de ética en investigacion
de la Universidad Ricardo Palma, responsable de garantizar el rigor cientifico,

cumplimiento de la normativa y la ausencia de plagio académico.

Por tratarse de un estudio retrospectivo no se precisara de la firma de un
consentimiento informado; no obstante, se codificaran las fichas de

recoleccion de datos para resguardar la identidad del paciente.
Finalmente, para ser consecuentes con los principios éticos y deontoldgicos,

el investigador usara de forma obligatoria la mascarilla y realizara la

recoleccion de datos en un espacio ventilado.

25



CAPITULO IV: RECURSOS Y CRONOGRAMA

4.1 Recursos
Recursos Humanos
e Responsable
e Tutor (asesor principal)

e Asesor estadistico

Recursos Materiales
e Papel bond A4
Lapiceros

e Corrector

e Resaltador
e Perforador
e Engrapador
e Grapas

e USB

e Espiralado
e Internet

e Fotocopias
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4.2 Cronograma

2023

ETAPAS

Marzo Abril Mayo Junio Julio

Elaboracion del proyecto

Presentacion del proyecto

Revision bibliografica

Trabajo de campo y captacion de informacion

Procesamiento de datos

Andlisis e interpretacion de datos

Elaboracion del informe

Presentacion del informe
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4.3 Presupuesto

DESCRIPCION UNIDAD CANTIDAD COSTO (S/)
UNITARIO TOTAL

PERSONAL

Asesor principal o Horas 40 horas S/. 500.00 S/. 500.00
tutor
Asesor estadistico Horas 20 horas S/. 500.00 S/. 500.00
BIENES
Papel bond A-4 - 3 millares S/. 25.00 S/. 75.00
Lapiceros - 12 unidades S/l 2.00 S/. 24.00
Corrector - 4 unidades S/, 3.00 S/. 12.00
Resaltador - 4 unidades S/ 3.00 S/. 12.00
Perforador - 1 unidad S/. 15.00 S/. 15.00
Engrapador - 1 unidad S/. 15.00 S/. 15.00
Grapas - 2 cajas S/, 7.00 S/. 14.00
CD - USB - 2 unidades S/. 25.00 S/. 50.00
Espiralado - 5 S/. 6.00 S/. 30.00
Internet - - S/. 100.00 S/. 500.00
Fotocopias - 1200 unidades S/, 0.25 S/. 300.00
Otros gastos - - S/. 300.00 S/. 300.00
COSTO TOTAL S/. 2347.00
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1. Matriz de consistencia

ANEXOS

PLAN DE
PROBLEMA DE OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES DISENO POBLACION Y TECNICA E ANALISIS
INVESTIGACION METODOLOGIC MUESTRA INSTRUMENTOS DE DATOS
0]
Media,
Objetivo general: Hi: La hemoglobina Variable El disefio de Poblacion: Técnica: mediana,
¢;La  hemoglobina | Determinar si la hemoglobina glicosilada es un | glicosilada es un independiente: estudio serda | Pacientes con Documental desviacion
glicosilada es un | factor asociado a mortalidad en pacientes | factor asociado a Hemoglobina observacional, diabetes mellitus y estandar,
factor asociado a | diabéticos con neumonia adquirida en la | mortalidad en glicosilada analitico, de caso- | neumonia Instrumento: rango
mortalidad en | comunidad. Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, | pacientes diabeticos control y | adquirida en la Ficha de intercuartilic
pacientes diabéticos | 2021-2022. con neumonia Variable retrospectivo. comunidad recoleccion de o,
con neumonia adquirida en la dependiente: atendidos en el datos frecuencia
adquirida en la Objetivos especificos: comunidad. Hospital Mortalidad Hospital ~ Carlos absoluta y
comunidad Determinar la asociacion entre la hemoglobina | Carlos Lanfranco La intrahospitalaria Lanfranco La Hoz, relativa, T
atendidos en el | glicosilada y mortalidad segin sexo en | Hoz, 2021-2022. en el periodo de Student
Hospital Carlos | pacientes diabéticos con neumonia adquirida Variables enero 2021 a o U Mann
Lanfranco La Hoz, | en lacomunidad. Hospital Carlos Lanfranco La | Ho: La hemoglobina intervinientes: diciembre 2022. Whitney,
2021-20227? Hoz, 2021-2022. glicosilada no es un Sexo Chi-
factor asociado a Nivel de Muestra: cuadrado,
Determinar la asociacién entre la hemoglobina | mortalidad en deshidrogenasa 238 pacientes. OR, ORay
glicosilada y mortalidad segin nivel de | pacientes diabéticos lactica regresion
deshidrogenasa lactica en pacientes diabéticos | con neumonia Uso de vasopresor logistica.

con neumonia adquirida en la comunidad.
Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022.

Determinar la asociacién entre la hemoglobina
glicosilada y mortalidad segin uso de
vasopresor en pacientes diabéticos con
neumonia adquirida en la comunidad. Hospital
Carlos Lanfranco La Hoz, 2021-2022.

Determinar la asociacién entre la hemoglobina
glicosilada y mortalidad a los 30 dias en
pacientes diabéticos con neumonia adquirida
en la comunidad. Hospital Carlos Lanfranco La
Hoz, 2021-2022.

Determinar la asociacion entre la hemoglobina
glicosilada y mortalidad a los 90 dias en
pacientes diabéticos con neumonia adquirida

adquirida en la
comunidad. Hospital
Carlos Lanfranco La
Hoz, 2021-2022.
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2. Instrumentos de recoleccién de datos

“Hemoglobina glicosilada como factor asociado a mortalidad en pacientes
diabéticos con neumonia adquirida en la comunidad. Hospital Carlos Lanfranco
La Hoz, 2021-2022”
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4. Reporte de Turnitin (Minimo <25%, ldeal: <10%
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