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1. RESUMEN

Antecedentes: Las complicaciones secundarias a la resolucién de la patologia
quirurgica aguda condicionan los resultados finales en pacientes sometidos a dichos
procedimientos, es util reconocer de manera temprana aquellos pacientes que
desarrolaran consecuencias asi como determinar la severidad del proceso al cual
han sido sometidos. Objetivos: Determinar si los valores sericos de albumina y
proteinas totales, y su correlacion con escalas de severidad, son utiles como
predictores de severidad en patologia quirurgica aguda. Material y Métodos: Se
analizaron retrospectivamente Iso expedientes de pacientes sometidos a cirugia por
patologia aguda (sepsis e infeccion intraabdominal) a quienes se les determiné de
manera seriada albumina y proteinas totales séricas, al ingreso, dia uno, tres y
cinco, se evalud si las modificaciones en los niveles de estos parametros se
correlacionan con las escalas de prediccion de severidad. Resultados: Se
analizaron los datos de 185 pacientes, de los cuales el 87.6% egresaron vivos, la
mayoria de ellos no tuvieron falla organica (61.1%) y los que la tuvieron presentaron
falla pulmonar como la mas frecuente (26.5%), seguida de renal (19.5%), los
organos dafiados mas frecuentemente fueron apéndice (35.7%) y via biliar (27.6%),
con inflamacién y perforacibn como causas principales (48.1%, 33%).
Conclusiones: La determinacién sérica de Albumina y Proteinas totales son utiles
para la determinar la severidad de la patologia quirurgica aguda siendo los puntos
de corte mas utiles 3 y 6g/dL respectivamente, asi como puntaje SOFA y WSESSS
>4 . Palabras clave: Albumina, Proteinas totales, infeccion intraabdominal, SOFA,

WSESSS



2. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

Las complicaciones resultantes de la patologia quirurgica aguda se traducen en
morbilidad y mortalidad asociada a dichos procedimientos, generando ademas
cambios importantes en la evolucién clinica y prondstico de los pacientes, sin
mencionar los costos para instituciones debido al uso de recursos y al aumento

en la estancia hospitalaria.

La albumina humana es la proteina mas abundante en el cuerpo humano,
teniendo numerosas funciones y relaciones dentro del mismo,
aproximadamente se distribuyen de 300 a 500g de albumina en todo el
organismo. La sintesis promedio en un higado adulto es de 15g al dia (200mg/kg
al dia), existen situaciones especiales que pueden llevar al doble esta cifra. Su
vida media es de aproximadamente 20 dias, degradandose el 4% de la reserva

de albumina total diariamente.

La concentracion sérica de albumina refleja la tasa de sintesis, de degradacion
y volumen de distribucion. La sintesis esta regulada por varios factores (estado
nutricional, presion oncdtica, citosinas y hormonas), mediante la formacion de

acido ribonucéico mensajero (MRNA).

Estados pro inflamatorios como los relacionados a complicaciones post

quirurgicas (sepsis e infeccion intraabdominal, respuesta inflamatoria, mal



nutricion) pueden alterar los niveles de albumina y proteinas plasmaticas, incluso
en fases tan tempranas como las primeras 24h posteriores a un evento
quirurgico, por tanto pueden ser un biomarcador temprano de severidad y
complicaciones.

Un estudio de Moshage HJ demuestra que durante la reaccion inflamatoria
después de la injuria al tejido, un decremento en el nivel sérico de albumina se
asocia con una concentracion disminuida de mRNA de albumina en el higado.
Ademas sustancias como corticoesteroides, hormona de crecimiento y insulina,
adrenalina, fibrinbgeno no pueden relacionarse a la sintesis hepatica de

albimina puesto que su inyeccién en modelos bioldgicos no demostré cambios’.

Otros estudios experimentales como el de Ballmer PE?, en el cual se inyecto
turpenina en ratas, con controles de albumina seriados, mostrando que la
albumina sérica habia disminuido 25% a las 24h de la inyeccién inicial y hasta
50% en 3° dia posterior a la misma, el fibrinbgeno en suero se elevo 2.4 veces

en las primeras 24h.

Con respecto a pacientes sometidos a procedimientos adbominales frecuentes
de diferente magnitud, Hiibner My cols®, midieron los niveles de albtimina sérica
y proteina C reactiva diariamente durante los primeros 5 dias post quirurgicos,
la maxima disminucién de albumina sérica se correlaciona con parametros
clinicos como estrés quirurgico, complicaciones post quirdrgicas y estancia
hospitalaria. Concluyendo que una disminucién temprana postquirdrgica de

albumina se relaciona con resultados quirurgicos adversos.



En Venezuela se demostré6 que la albumina sérica puede ser un indicador
negativo de estrés metabdlico, el estudi de Gazaneo M et al, se demostr6 que la
albumina es util como indicador negativo de estrés metabdlico, mediante la
medicidn de albumina y proteinas totales, medida en las primeras 48h, alos 7 y

10 dias, en pacientes pediatricos con sepsis®.

Varios estudios indican que durante la respuesta a la inflamacion aguda, la
produccion hepatica de proteinas e incluso de mRNA especifico de reactantes
de la fase aguda se incrementan, en contraste la concentracién de albumina, asi
como de su mRNA disminuye en estas fases. Este estudio de Liao WS®, muestra
una correlacion estrecha entre la cantidad de mRNA de albumina y la
concentracion plasmatica de albumina, sugiriendo que la disponibilidad del
MRNA es el factor limitante en determinar la tasa de sintesis de albumina sérica

durante la respuesta inflamatoria.

Por otro lado Gibbs J6, muestra que disminuciones en las concentraciones de
albumina plasmatica mayores de 46g/L a menos de 21g/L se asocia con
incremento exponencial en el riesgo de mortalidad de menos de 1% a 29% vy
tasas de morbilidad de 10 a 65%. En los modelos de regresion el nivel de
albumina es el mas fuerte predictor de mortalidad y morbilidad en cirugia, en

particular en sepsis.

Pacientes con abordaje laparoscopico muestran resultados similares, en este

estudio llevado a cabo en pacientes postquirurgicos con técnica laparoscépica



de cancer colorrectal con protocolo ERAS muestra que una medicién regular de
albumina en el postquirdrgico temprano es beneficioso en la detecciéon de

complicaciones postquirurgicas infecciosas’.

En su correlacion y rendimiento con otros biomarcadores la respuesta es similar,
Labgaa y cols, midieron albumina en 138 pacientes sometidos a cirugia mayor
en los dias 0, 1, 2 y 3, ademas de ser medida con mE-PASS y correlacionada
con el desempefio de proteina C reactiva, procalcitonina y lactato®. Concluyen
que una disminucidn temprana de la albumina sérica se relaciona con la

respuesta metabdlica y resultados adversos, ademas de la estancia hospitalaria.

2.2, Escalas de severidad

Existe una variedad amplia de escalas de prediccién de severidad, en patologia
quirurgica y estados inflamatorios o relacionados a sepsis, por su utilidad y
distribucion se han seleccionado Sequential Organ Failure Assessment (SOFA),
la cual ha sido utilizada por su practicidad en una infinidad de asociaciones y
patologias, siendo referente actual en el primer contacto de pacientes con
sospecha de sepsis® y World Society of Emergency Surgery (WSES) Sepsis
Severity Score, esta ultima con validacién mundial por lo que los resultados son
reproducibles y confiables, mostrando en el analisis univariado que todos los
factores incluidos en la escala son estadisticamente significativos entre los
pacientes que murieron y los que sobrevivieron (p<0.0001) y el modelo de

regresion logistica multivariada fue altamente significativa (p<0.0001, R2=0.54)



demostrando que todos estos factores son independientes en predicir la
mortalidad en sepsis. La curva (ROC) mostr6 que WSES tene excelente
predicion de la mortalidad, un puntaje mayor a 5.5 fue el mejor predictor de

mortalidad (sensibilidad 89.2%, especificidad 83.%)°.

3. PLANTEMIENTO DEL PROBLEMA

Las complicaciones del manejo de patologia quirurgica aguda varian de entre un
rango amplio de posibilidades, entre las cuales se encuentran sepsis, infeccién

intraabdominal, trauma, necesidad de re intervenciones.

Es necesario ampliar el conocimiento, previo de los pacientes que podran

desarrollar alguna de estas complicaciones.

4. JUSTIFICACION

Se requiere un biomarcador efectivo, de bajo costo y altamente reproducible en la
deteccion de resultados y prondstico posterior a la resolucion de patologia quirurgica
aguda. Estudios indican que la concentracién sérica de albumina y proteinas totales
son un mejor predictor de severidad e incluso de resultados quirdrgicos que otras
caracteristicas de pacientes. La determinacion de albumina y proteinas totales es
un proceso de relativo bajo costo y generalizado en nuestro medio, siendo ademas
una herramienta util en la determinacion de estado nutricional y pronéstico en

estados particulares como sepsis.



5. HIPOTESIS
Una disminucion temprana en la concentracién plasmatica de albumina vy
proteinas totales se relacionara con la respuesta inflamatoria de manera
inversa, por lo que puede estimar la severidad y resultados en pacientes
sometidos a cirugia por patologia aguda.

Hipdtesis nula: El decremento de albumina y proteinas totales no predice los

resultados adversos en patologia quirurgica aguda.

6. OBJETIVOS

Objetivo General

Evaluar si las modificaciones en los niveles séricos de albumina y proteinas
totales, se asocian con complicaciones de la resolucion de patologia

quirurgica aguda.

Objetivos especificos

Determinar el mejor punto de corte de los niveles de albumina y proteinas
totales en los que se pueda predecir complicaciones y pronéstico en la

resolucién de patologia quirurgica aguda.
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7. MATERIAL Y METODOS

Tipo y disefo de estudio

Longitudinal, retrospectivo y relacional.

Poblacién

Se someteraan a revision los expedientes clinicos del Hospital General de México
“Dr. Eduardo Liceaga” de pacientes sometidos a resolucién de patologia quirurgica
aguda en el periodo comprendido de marzo a mayo de 2018.

Tamano de muestra

Se obtendra una muestra por conveniencia de los casos a los que se les hubiera
resuelto patologia quirurgica aguda.

Criterios de inclusion, exclusion y eliminacion

Inclusion
* Pacientes mayores de 18 afos.
* Alos que se les realizo resolucion de patologia quirdrgica aguda, independiente del
abordaje (abierto o laparoscopico).
* Aquellos a los que se les haya realizado determinacién sérica de albumina,

proteinas totales, de forma seriada en los dias uno, tres y 5 post quirurgico.

Exclusion

* Pacientes con patologia previa que generen estados nutricionales alterados (cancer,
enfermedades granulomatosas, insuficiencias organicas hepaticas, renales,

cardiacas o pulmonares).

11



* Estados de inmunodeficiencia.Uso de medicamentos que alteren la respuesta

inmune, estado inmunitario o factores de defensa.
Eliminacién
* Pacientes en los que no se realizé medicion sérica de albumina y proteinas totales
al ingreso; dia uno, dia tres y dia cinco del postoperatorio.

* Pacientes sin seguimiento completo durante toda la hospitalizacion.

* Pacientes que fallezcan y no se determine una causa precisa.

Definicién de variables

Independientes
* Edad
* Sexo
* Diagnéstico
* Albumina preoperatoria y postquirurgicas (dias 1, 3, 5 post quirurgicos)

* Proteinas totales preoperatorias y postquirurgicas (dias 1, 3, 5 post quirargicos)

Dependientes
* Sepsis e infeccion intraabdominal post quiridrgica
* Tiempo de estancia hospitalaria

* Complicaciones post quirurgicas

12



Tabla de operacionalizacion de variables independientes

Escala
Tipo de
Variable Definiciéon operacional de Valores
variable
medicion
Anos cumplidos que tiene el
paciente desde su fecha de
Edad Cuantitativa Continua ARos
nacimiento hasta el momento de la
captura de datos.
Caracteristicas bioldgicas y
Femenino,
Sexo fisiolégicas que definen a hombres y Cualitativa Nominal
Masculino.
mujeres al momento del estudio.
Patologia que da origen a la Patologia
Diagndstico intervencién quirurgica, al realizarse Cualitativa Nominal abdominal
el estudio. quirurgica.
Principal proteina de la sangre,
Albumina utilizada como parametro nutricional
Valores
Preoperatoria por su facil medicion. En este
Cuantitativa Continua séricos en
,dia1,3y5 estudio como predictor de severidad
sangre
postqururgico debido a su relacién inversa con
factores proinflamatorios

13




Proteinas

totales Conteo total de proteinas en Valores
Preoperatoria sangre, utilizada como parametro Cuantitativa Continua séricos en
,dia1,3y5 nutricional, por su facil medicion. sangre
postqururgico
Tabla de operacionalizacion de variables dependientes
Tipo de Escala de
Variable Definicién operacional Valores
variable medicion
Foco infeccioso sumado a estado
de respuesta inflamatoria
Presente o
Sepsis sistémica, en este caso Cualitativa Nominal
ausente
relacionado a la resolucién de
patologia quirurgica aguda
Tiempo de Numero de dias de estancia
Presente o
estancia intrahospitalaria relacionados a Cualitativa Nominal
ausente
hospitalaria patologia quirurgica aguda
Complicaciones Eventos adversos relacionados a Presente o
Cualitativa Nominal
postquirurgicas patologia quirurgica aguda ausente

14




Procedimiento

Se revisaran los expedientes de pacientes sometidos a resoluciéon de patologia

quirurgica aguda, ya sea por abordaje abierto o laparoscopico, y en quienes se

realizd determinacion sérica de albumina y proteinas totales, tomados al ingreso,

dia uno, dia tres y dia cinco de postoperados. Dichos variables se registraran en

una hoja de recoleccién de datos para posteriormente realizar la captura en una

hoja de célculo de Excel. Se procesaran los datos en el programa estadistico SPSS

Version 15.0.

Recoleccion de expedientes clinicos
del Servicio de Cirugia General.

v

I Revisién de las variables I

Y

I Cumple criterios de inclusién }—-)

Exclusién del
protocolo

4

Recoleccion de las variables en
la hoja de recoleccion de datos

Y

Ingreso de datos a una hoja de
Excel

v

Analsis de de datos SPSS

v

Completar protocolo con

(o]

resultados y analisis

Y

h 4

Y

Presentacion en congreso de

Presentacion en congreso de

Cirugia General

Coloproctologia

Escritura de artiulo para su
publicacién en revista indexada

Aspectos éticos y de bioseguridad

Los aspectos cientificos, éticos, administrativos, juridicos y financieros del presente

proyecto de investigacién se encuentran apegados a las leyes, reglamentos y las
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normas vigentes del Hospital General de México, asi como a los Principios de la
Declaracion de Helsinki y con la ley General de Salud, Titulo Segundo, De los
Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos. Capitulo |. Disposiciones

Comunes. Articulo 13 y 14.

Esta investigacion se considera sin riesgo, con base en el articulo 17 y en
cumplimiento con los aspectos mencionados con el Articulo 21 de la Ley General

de Salud.

La informacién provista en el curso de esta investigacidon sera estrictamente
confidencial y no sera utilizada para ningun otro propdsito fuera de los de este

estudio.

Se atenderan todas las dudas de las autoridades hospitalarias respecto al proyecto
de investigacién y se informara sobre cualquier interrogante que le surja durante el

estudio.

Relevancia y expectativas
Determinar variables cuantificables en los pacientes sometidos a manejo de
patologia quirurgica aguda que se relacionen al prondstico, asi como a la deteccién

de complicaciones relacionadas a dicho manejo.
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Se presentara como publicacién en revistas indexadas (Cirugia y Cirujanos) asi
como en congresos de la Asociacion Mexicana de Cirugia General y de la

Asociacion Mexicana del Cirugia del Aparato Digestivo.

Recursos disponibles (Humanos, materiales y financieros)
Expedientes clinicos, resultados de laboratorio, expediente electronico disponible

en el Hospital General de México.

Recursos necesarios

Expedientes clinicos solicitados al archivo del Hospital General de México “Dr.

Eduardo Liceaga”, hoja de recoleccion de datos, Excel, SPSS.

17



8. RESULTADOS

Se estudiaron 185 pacientes (96 mujeres y 89 hombres) que acudieron al Hospital
General de México “Dr. Eduardo Licéaga” en el periodo de Marzo a Mayo del 2018,

con patologia quirurgica aguda, la media de edad fue de 45 afios.

Grupos de edad

30
25
20
15
1
|
1 2 3 4 5 6 7

El 87.6% de los pacientes egresaron vivos, unicamente 23 de ellos fallecieron

Distribucién por
Sexo

o

o

® Femenino ® Masculino

durante su estadia en el nosocomio.

Estado al egreso

—
—

20 40 60 80 100 120 140 160 180

o

HVivo M Fallecido
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Del total de pacientes al mejos 72 de ellos presentaron datos de falla organica, |,
siendo la mas frecuente con 26.5% con falla pulmonar, seguido de la falla renal con
19.5%, 7.6% con falla hemodinamica, 6.5% con falla hepatica y 6.5% con falla
hematolégica. Dentro de los 6rganos mas afectados el apéndice fue el mas
frecuente (35.7%), seguido de la via biliar (27.6%), intestino delgado (17.3%) y colon

(7.6%).

Tipo de Falla

Falla organica

200

‘B e W

Frecuencia Porcentaje

® Pulmonar Renal ® Hemodinamica

B Sin falla M Con falla ® Hepdtica = Hematoldgica ® otras

Se reportaron los hallazgos en liquido peritoneal, en los casos en los que se obtuvo
liquido, la mayoria de los casos reportaron pus (29.7%), asi como liquido
inflamatorio (17.8%). Otro hallazgo importante fue la presencia de peritonitis que fue
localizada en la mayoria de los casos (65.9%) frente a la generalizada. El érgano
mas frecuentemente afectado fue el apéndice en 66 casos (35.7%), seguido de 51
casos de via biliar (27.6%), la causa mas frecuente fue inflamatoria (48.1%), seguida

de perforacion (33%).
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9. DISCUSION

En el presente estudio, se evaludé el area bajo la curva para sensibilidad y
especificidad (ROC), que se emplearon para determinar en que magnitud la
albumina, proteinas totales, WSESSS y SOFA pueden determinar la mortalidad.
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El mejor punto de corte para proteinas totales es de 6, para albumina de 3 y para
SOFA y WSESSS de 4.

Con base en los datos anteriores, se dividié la muestra en al menos 3 grupos:

* Con proteinas totales bajas (<5.9g/dL) y normales (>6g/dL)
* Con albumina baja (<2.9g/dL) y normal (>3g/dL)
* En base a escalas (SOFA y WSESSS), leve (<4 puntos) y severa (>5 puntos)

Se realizaron tablas cruzadas entre albumina y proteinas totales y SOFA y WSES
como variabels dependientes de severidad.

10. CONCLUSIONES

* Ladeterminacion sérica de albumina y proteinas totales es un buen predictor
de la severidad de patologia quirurgica, es facil de obtener y es clinicamente
relevante

* La mayoria de los pacientes que se presentaron con patologia quirurgica
aguda sobrevivieron.

* Mas de la mitad de los pacientes no presentarion fallas organicas, de
aquellos que las presentaron, la falla pulmonar fue la mas frecuente, seguida
de la falla renal.

* EI mejor punte de corte para albumina es 3, para proteinas totales 6, para
SOFA y WSESSS de 4.

* Es indispensable contar con una herramienta que pueda predecir con
facilidad la severidad de la patologia quirurgica aguda, por lo que en nuestro
centro la determinacién de Albumina y proteinas totales, WSES y SOFA son
de gran utilidad por su sencillez y rapidez.
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11. ANEXOS

WSES

Table 5 WSES sepsis severity score for patients with complicated

Intra-abdominal infections (Range: 0-18)

Clinical condition at the admission

« Severe sepsis (acute organ dysfunction) at the 3 score

admission
« Septic shock (acute circulatory failure characterized 5 score

by persistent arterial hypotension. It always requires

vasopressor agents) at the admission
Setting of acquisition
« Healthcare associated infection 2 score
Origin of the |Als
« Colonic non-diverticular perforation peritonitis 2 score
« Small bowel perforation peritonitis 3 score
- Diverticular diffuse peritonitis 2 score
« Post-operative diffuse peritonitis 2 score
Delay in source control
« Delayed initial intervention [Preoperative duration of 3 score

peritonitis (localized or diffuse) > 24 h))
Risk factors
+ Age>70 2 score
« Immunosuppression {chronic glucocorticoids, 3 score

immunaosuppresant agents, chemotherapy, lymphatic

diseases, virus)

SOFA
Table 1 The Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) score®
SOFA score
Organ system
0 1 2 3 4
Respiratory, PO,/FiO,, mmHg >400 <400 <300 <200 <100
(kPa) (53.3) (53.3) (40) (26.7) with respiratory (13.3) with respiratory
support
Coagulation, Platelets, x10%/mm?® >150 <150 <100 <50 <20
Liver, Bilirubin, mg/dL <1.2 1.2-1.9 2.0-5.9 6.0-11.9 >12.0
Cardiovascular MAP MAP Dopamine <5 or Dopamine 5.1-15 or Dopamine >15 or
>70 mmHg <70 mmHg dobutamine epinephrine <0.1 or epinephrine >0.1 or
(any dose)” norepinephrine <0.1° norepinephrine >0.1°

Central nervous system, Glasgow 15 13-14 10-12 6-9 <6
Coma Scale
Renal, Creatinine, mg/dL. Urine <1.2 1.2-1.9 2.0-3.4 3.5-4.9 >5.0
output, mL/d <500 <200

2 adapted from Vincent et al. (7); °, Catecholamine doses are given as pg/kg/min for at least 1 hour. FiO,, fraction of inspired oxygen; MAP,

mean arterial pressure; PO,, partial pressure of oxygen.
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