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ASOCIACION DE HIPONATREMIA Y
MORTALIDAD EN PACIENTES
DE 18 A 65 ANOS CON ENFERMEDAD
CRITICA POR SARS COV?2



RESUMEN ESTRUCTURADO.

Titulo. Asociacion de hiponatremia y mortalidad en pacientes de 18 a 65 afios con
enfermedad critica por SARS CoV2

Antecedentes. Las disnatremias son extremadamente comunes en pacientes criticos y
confieren un mayor riesgo de adversidades y mortalidad, lo cual no es la excepcién en
pacientes con enfermedad severa por SARS CoV2, encontrandose asociacion de
hiponatremia y COVID19 en el desarrollo de efectos clinicos adversos en pacientes criticos,

sin embargo, no se han realizado estudios suficientes en poblacion mexicana.

Objetivo. Determinar la asociacion entre hiponatremia y mortalidad en pacientes de 18 a

65 afios con enfermedad critica por SARS CoV2.

Material y métodos. Se realizara un estudio transversal, retrospectivo, analitico. Se
incluiran a los registros de pacientes hospitalizados dentro del rango de edad 18- 65 afios
del Hospital General Regional No. 72 que se encuentren con enfermedad critica por SARS
CoV2. Clasificandose en 2 grupos: con hiponatremia (HG1) y sin hiponatremia (HG2). El
analisis de los datos se realizara por medio de estadistica descriptiva, para comprobar la

hipétesis se utilizara la prueba estadistica de Chi cuadrada.

Recursos e infraestructura: Se llevara a cabo en el servicio de Medicina Interna en el
Hospital General Regional No.72, en pacientes hospitalizados entre 18 y 65 afios con
enfermedad critica por SARS CoV2

Experiencia de grupo: Los investigadores tienen conocimiento del area clinica como
también metodolégica, tienen cursos de metodologia, se han dedicado a escritura de
articulos cientificos en su area profesional, asi mismo, han sido tutores de tesis de

postgrado.

Tiempo para desarrollarse: Se llevara a cabo entre los meses de septiembre de 2021 y
diciembre de 2021. Se recolectaran los datos y se analizaran a partir de aprobacion del

Comité de Etica en Investigacion y Comité Local de Investigacion en Salud.



MARCO TEORICO

1) Introduccion.

Los coronavirus son un diverso grupo de virus que infectan a diferentes animales, forman
parte de la familia de los betacoronavirus, los cuales pueden causar en humanos desde

una infeccién respiratoria leve hasta una severa®.

En diciembre de 2019 un ndmero importante de casos con neumonia severa debido a un
nuevo coronavirus inicialmente llamado 2019-nCoV se habria identificado en Wuhan, China
@, finalmente el comité internacional de taxonomia le cambio el nombre a SARS CoV2
(severe acute respiratory syndrome coronavirus-2) ©. Hasta julio de 2021 se habian
reportado a nivel mundial 183 393 824 casos acumulativos confirmados por infeccion por
SARS CoV2 y un total de 3 969 353 muertes, en México hasta dicha fecha un total de 2 531
229 casos y 233 425 muertes @,

El SARS Cov2 se trasmite principalmente a través de fligge durante el contacto cara-cara,
el tiempo promedio desde la exposicién al inicio de los sintomas es de 5 dias y el 97.5% de
las personas que desarrollan sintomas lo hacen en 11.5 dias ©. Al parecer todas las edades
de la poblacién son susceptibles a infeccion por SARS CoV2 y la edad media de infeccion

es alrededor de los 50 afios @Y.

Las manifestaciones de la infeccion por SARS CoV2 incluyen desde los portadores
asintomaticos hasta la enfermedad fulminante caracterizada por sepsis y falla respiratoria
aguda ® | ante lo cual la IDSA (Infectious Diseases Society of America) clasifico a la
enfermedad por COVID-19 en 3 grados: 1) enfermedad no severa, cuando el paciente se
presenta con SpO2 > 94% que no requiere uso de oxigeno suplementario, 2) enfermedad
severa, pacientes con Sp0O2 < 94% al aire ambiente, incluyendo a los pacientes con
requerimiento de oxigeno suplementario y 3) enfermedad critica, pacientes en ventilacion
mecéanica y ECMO; incluyendo disfuncién organica como la que ocurre en pacientes con

sepsis 0 choque séptico © .

Cerca de 81% de las personas infectadas por SARS CoV2 son asintomaticos o presentaran
sintomas leves, sin embargo, 14% desarrollara enfermedad severa y el 5% seran pacientes

criticos, requiriendo hospitalizacién y admisién en UCI (V. Considerando especificamente la



prevalencia de mortalidad en pacientes que se encuentran hospitalizados por COVID 19 se

ha reportado que puede ser del 20.3% al 27.9% ®.

Los pacientes con enfermedad severa usualmente presentan una frecuencia respiratoria >
30rpm, Sp0O2 < 93%, y >50% de infiltrados pulmonares lo que les confiere un alto riesgo de

deterioro clinico y desarrollo de sindrome de insuficiencia respiratoria agudo (SIRA) ©,

La mayor parte de los pacientes (71%) con neumonia por SARS COv2 requerird manejo
avanzado de la via aérea @9, La ventilacion mecéanica -presién positiva- es una causa bien
definida de sindrome de secrecién inadecuada de hormona antidiurética (SIADH) y el
desarrollo de hiponatremia probablemente es secundario a la estimulacion no osmética de
hormona antidiurética, asi como también a la respuesta de los baroreceptores venosos
pulmonares a la reduccion de volumen sanguineo efectivo @Y. Sin embargo, los

investigadores indican una asociacién entre COVID 19 y la deplecién de sodio plasmatico
(12)

2) COVID 19 e hiponatremia

Aunque los sintomas respiratorios son a menudo la presentacion inicial de los pacientes
infectados por SARS CoV2, otras manifestaciones clinicas como las gastrointestinales son

comunes 13, |as cuales tienen estrecha relacion con alteraciones hidroelectroliticas.

La unién de SARS CoV2 con la enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA 2) disminuye
la interaccion de esta Ultima con el sistema renina angiotensina aldosterona (RASS), lo que
afecta el balance electrolitico e incrementa la presion arterial. Dicha circunstancia, asi como
los eventos gastrointestinales -diarrea y vomito- provocan alteraciones en la homeostasis

de electrolitos y el pH in vivo @49,

La literatura también reporta que aproximadamente 60% de los pacientes con COVID 19y
diarrea acuosa tienen hiponatremia moderada, la causa posiblemente sea secundaria a la
replicacion viral en las células epiteliales intestinales, como lo descrito previamente con
SARS CoV1 ®9, La presencia de sintomas gastrointestinales en la infeccion por coronavirus
(SARS CoV1 y SARS CoV2) se asocia con la distribucién de los receptores de ECA2,

encontrados en los neumocitos tipo 2 y enterocitos 6,

Como se sabe, la disnatremia -hiponatremia e hipernatremia- se ha asociado con aumento

de la mortalidad en pacientes hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad



(NAC) @7 siendo reportada una prevalencia de hiponatremia en pacientes que ingresan a

hospitalizacién por NAC que va desde el 8 al 28% @9,

La hiponatremia severa se ha reconocido como una causa directa de muerte y/o de
alteraciones neuroldgicas permanentes 9. Se ha detectado que los factores de riesgo mas
importantes para muerte en los pacientes que tienen menos de 115mmol/L de sodio sérico
son la hipoxia y la sepsis @9, las cuales son condiciones encontradas en pacientes con
COVID 19.

En términos de enfermedades respiratorias, la hiponatremia es mas frecuente encontrarla
en nifios, siendo generalmente leve (130-134mmol/L) @Y. No obstante, la hiponatremia
leve/moderada a la admisién hospitalaria en adultos se ha asociado con aumento en la
mortalidad %29, De hecho, un estudio retrospectivo de cerca de 50 000 pacientes encontrd
que la mortalidad de los sujetos hospitalizados se incrementaba cuando el sodio sérico era
menor a 138mmol/L, con una tasa minima de mortalidad en niveles séricos de sodio entre
138 y 142 mmol/L @2,

Por otra parte, pacientes que ingresaron a hospitalizacién por neumonia adquirida en la
comunidad que presentaban hiponatremia tenian una estancia hospitalaria
significativamente mas prolongada (p= 0.001). En ese mismo estudio se encontré que la
mortalidad a un afio se evidencio hasta en un 35% de los sujetos hiponatrémicos

comparado con el 24% de pacientes normonatremicos (p= 0.035) @3,

La etiologia mas frecuente de la hiponatremia en el contexto de una neumonia es
secundaria a SIADH @¥; en el caso de infeccién por SARS CoV2 la causa mas reconocida
de hiponatremia también es por SIADH, encontrandose en un 40-50% de sujetos ?®. Los
pacientes que tenian SIADH en asociacibn a COVID 19 presentaban principalmente
hiponatremia aguda severa. ?9. De hecho, dicha situacion patolégica es una complicacion

y podria ser la primera y Gnica manifestacion de infeccion por SARS CoV2 @7,

Ante ese dato, pacientes con infeccidn por SARS CoV2 que presentan una condicién
endocrinolégica preexistente-principalmente diabetes insipida y SIADH- podrian ser mas

susceptibles a alteraciones en la concentracion del sodio sérico 8.

En cuanto a la fisiopatologia, la hiponatremia podria desarrollarse en pacientes con COVID
19 reflejando una inflamacion subyacente; la interleucina (IL6)- una citocina proinflamatoria-

involucrada en la patogénesis de infeccion por SARS Cov2 podria jugar un rol en la alta



secrecién inadecuada de hormona antidiurética llevando a su vez a hiponatremia. Esta via

es conocida como interfaz inmuno-neuroendocrina @9,

Se ha encontrado que los niveles de IL6 son inversamente proporcionales al sodio sérico,
por lo cual pacientes con infeccion por SARS CoV2 que exhiben niveles elevados de IL6

tendran niveles mas bajo de sodio sérico @,

En un estudio retrospectivo se evidencio que la hiponatremia se encontraba presente hasta
en un 20.5% de pacientes hospitalizados por heumonia debido a SARS CoV2, mientras
que la hipernatremia solamente en un 3.7% @9, en comparacion con pacientes infectados
por SARS CoV1 donde hasta el 60% tenian hiponatremia leve ©®, Sin embargo, en un
estudio clinico se reporté que la hiponatremia puede ser muy comun (50%) en pacientes

hospitalizados por COVID 19 en los Estados Unidos 9,
Otro estudio de casos y controles detecto que ©:

1) La prevalencia de hiponatremia a la admision hospitalaria es significativamente mas
alta en pacientes con COVID 19

2) La hiponatremia mostro una asociacion significativa con la mortalidad a 30 dias en
comparacion con pacientes con normonatremia

3) La hiponatremia — e hipernatremia- a la admision fue asociada con resultados

adversos y parametros de severidad en ambos grupos

En el estudio HOPE, los pacientes hiponatrémicos tenian mas frecuentemente una SpO2 <
90% comparado con los pacientes eunatremicos. La combinacion de hiponatremia y sepsis
tuvo un hazard ratio para mortalidad del 8.8 con una p < 0.001, encontrandose que la
mortalidad en pacientes con infeccibn por SARS CoV2 incrementa progresivamente
mientras el sodio sérico desciende por debajo de 137mmol/L hasta alcanzar un sodio sérico
de 120 mmol/L @9, EI nivel de sodio sérico fue significativamente mas bajo en pacientes

con enfermedad severa por COVID 19, alrededor de 0.50 - 1.33 mmol/L @2,

En una cohorte la hiponatremia al ingreso hospitalario en pacientes con COVID 19 aumento
2.18 veces mas la necesidad de soporte mecanico ventilatorio, encontrandose un valor de
p= 0.0011. No obstante, la hiponatremia no fue un factor de riesgo para mortalidad
hospitalaria, excepto en el subgrupo de pacientes con hiponatremia hipovolémica. Del
mismo modo, los valores de sodio sérico podrian ser usados para estadificacion del riesgo
en pacientes con COVID 19 @D,



La alta mortalidad en pacientes con enfermedades respiratorias e hiponatremia obliga al
manejo activo de las disnatremias para mejorar resultados. El tratamiento de la
hiponatremia es etiologia-dependiente, pero como las causas en dichos sujetos son

inciertas, las estrategias de manejo aln no se pueden definir @,

JUSTIFICACION

La importancia del estudio radica en ofrecer un conocimiento innovador y en determinado
momento estadificar a los pacientes con infeccion por SARS CoV2 en base a las
alteraciones electroliticas, las cuales son bastante comunes, pero no consideradas de

forma importante en el manejo médico.

Se ha informado mediante estudios retrospectivos que el porcentaje de pacientes
hospitalizados por neumonia por SARS CoV2 que desarrollan hiponatremia se acercaba al
21%, no obstante, distintos estudios a nivel mundial han reportado que podria ser incluso
mayor, hasta en un 50% de los casos; sin embargo, no realizando distinciones entre
pacientes criticos o con enfermedad severa. De esta manera ofreciéndose una variedad

demogréfica que no puede ser transpolada a la poblacion mexicana.

La contribucién de la investigacion sera en primera instancia el obtener nueva informacion
acerca de las disnatremias y la relaciéon que tienen en pacientes con enfermedad critica por
SARS Cov2 en pacientes mexicanos para ofrecer un abordaje y un tratamiento 6ptimo antes
de un evento fatal. Siendo hasta este momento el Unico estudio que aborda tal tematica en

la poblacién ya descrita.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Trascendencia y magnitud. Debido a la pandemia durante el afio 2020-2021 por la infeccién
por SARS CoV2 el conocimiento emergente de dicho padecimiento tuvo un crecimiento
exponencial nunca visto en la literatura meédica, simplemente hasta el dia de hoy existen
més de 180 000 publicaciones y diariamente salen cerca de 830 articulos lo que obliga a
los médicos clinicos y no clinicos a actualizarse y basar sus recomendaciones en medicina
basada en evidencia para poder otorgar una adecuada atencion integral a la salud de la
poblacion.

Hasta septiembre de 2021 se han reportado a nivel mundial 219 456 675 casos
acumulativos confirmados por infeccion por SARS CoV2 y un total de 4 547 782 muertes,
en México hasta dicha fecha un total de 3 645 599 casos y 276 376 muertes. Teniendo en
consideracién que la mayor parte de decesos por COVID 19 eran pacientes con
enfermedad critica, tiene relevancia investigar en dicha poblacién. Se conoce que todas las
edades de la poblacion son susceptibles a infeccion por SARS CoV2 por lo que no existen

consideraciones de sexo o de etnia.

Las disnatremias son condiciones bastante comunes en pacientes criticos en las unidades
de cuidados intensivos, sin embargo, al encontrarse en situacion de pandemia los pisos de
hospitalizacion o salas medicas se convirtieron en el campo de batalla para afrontar la
neumonia por SARS CoV2, lo que ocasiono que se evidenciara relacién entre disnatremias
y COVID 19, conociendo que la hiponatremia se encuentra -segln publicaciones
internacionales- hasta en un 50% de los pacientes, resultando esto en trascendental para
investigar y buscar asociaciones con el objetivo de idear protocolos diagndsticos-
terapéuticos para prevenir desenlaces fatales debido a que hasta el 70% de pacientes con
infeccion por SARS CoV2 requerird manejo avanzado de la via aérea considerdndose

desde ese momento en enfermos criticos.

Vulnerabilidad. Al tener el conocimiento de las disnatremias en pacientes criticos por SARS
CoV2 en poblacion mexicana se podria proporcionar un algoritmo diagndéstico y proponer

manejos, los cuales podrian impactar en la morbi-mortalidad de los pacientes.

Factibilidad. Ante dicha eventualidad llama la atencién evidenciar asociacion entre
hiponatremia y mortalidad en pacientes con enfermedad critica por SARS CoV2, lo que se

podria resaltar de este protocolo de investigacion es que seria el estudio en poblacién

10



mexicana que aborda esta poblacion, conociendo que hasta la fecha existen pocas

publicaciones con tal objetivo, lo que podria beneficiar a la comunidad cientifica.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudl es la asociacion de hiponatremia y mortalidad en pacientes de 18 a 65 afios con
enfermedad critica por SARS CoV2?

11
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OBJETIVOS

General.

Estimar la asociacion de la hiponatremia (dinastremias) en la mortalidad
hospitalaria de pacientes de 18 a 65 afios con enfermedad critica por SARS Cov2

Especificos.

P 0N PR

Describir las caracteristicas de los participantes en edad y sexo.

Identificar la comorbilidad asociada.

Registrar los dias de ventilacibn mecanica y dias de estancia hospitalaria.

Cifrar loas cifras de laboratorio en nivel de sodio, Osmolaridad, glucosa y
frecuencia de natremia e hiponatremia y sus grados.

Comparar la media de variables cuantitativas de estudio entre grupos (natremicos
e hiponatremicos) y la correlacién entre todas las variables cuantitativas.
Presentar la mortalidad y el analisis de supervivencia en relacion al factor la

hiponatremia.

13



HIPOTESIS DE TRABAJO

En sujetos hospitalizados con enfermedad critica por SARS CoV2 que presenten

hiponatremia la mortalidad sera de 60%

HIPOTESIS NULA

En sujetos hospitalizados con enfermedad critica por SARS CoV2 que presenten
hiponatremia la mortalidad no alcanzaréa el 60%

14



MATERIAL Y METODOS

Disefio del estudio
Estudio transversal, observacional, retrospectivo, comparativo
Universo de trabajo

Pacientes hospitalizados de 18 a 65 afios de ambos sexos que se encuentren con
enfermedad critica por SARS CoV2 en el Hospital General Regional No 72 entre los meses
de octubre del 2020 a agosto del 2021 que cumplan con los criterios de inclusion del estudio.

Lugar donde se realizara el estudio

El estudio se realizara en pacientes entre 18 y 65 afios que requieran atencién médica por
neumonia secundaria a infeccion por SARS CoV2 en el Hospital General Regional No 72.
Este se ubica en Filiberto Gémez s/n, Colonia Industrial, En el municipio de Tlalnepantla de
Baz, CP 54000.

Area de estudio.

Se llevara a cabo en los pacientes entre 18 y 65 afios, de ambos sexos que se catalogaron
como pacientes con enfermedad critica por SARS CoV2, segun clasificacion de IDSA, en
el Hospital General Regional No 72

Fuente de datos: Secundaria: Se revisara los expedientes clinicos de pacientes entre 18
y 65 afios de ambos sexos con enfermedad critica por SARS CoV2 en el Hospital General
Regional No 72. Se clasificaran los pacientes en (HG1) pacientes con hiponatremia y (HG2)

pacientes normonatremicos, identificandose variables y se buscara la asociacion.

- Recoleccién de lainformacion: Observacional
- Captacién de lainformacion: Retrospectivo
- Medicion de fendmeno en tiempo: Transversal

- Control de las variables: Comparativo

15



Tipo de estudio

Transversal retrospectiva

Criterios de seleccién
Criterios de inclusién:

e Expedientes de adultos entre 18 y 65 afios, de ambos sexos, que se encuentren en
ventilacibn mecanica invasiva por neumonia secundaria a SARS CoV2
hospitalizados en el Hospital General Regional No. 72

e Expedientes de pacientes con diagndstico de COVID 19 mediante PCR, o estudio

imagenologico

Criterios de exclusion:

e Expedientes de pacientes criticos que presenten hiponatremia hiperténica
e Expedientes de pacientes con antecedente de hipotiroidismo, insuficiencia cardiaca

cronica, hepatopatia, enfermedad renal crénica G5, diabetes insipida

16



Tamarfo de la muestra

El tamafio de la muestra se calculé utilizando la siguiente férmula para una proporcién, en
el programa open epi, considerando un intervalo de confianza del 95%, un poder del 80%,
10% de mortalidad en pacientes con infeccién por SARS CoV2 con hiponatremia reportada
por Atila C, Sailer CO, Bassetti S, et al. en 2021 que dio como resultado 55 pacientes con

la siguiente formula:

Tamafio de la muestra para la frecuencia en una poblacion

Tamario de la poblacién (para el factor de correccién de la poblacion finita o fcp)

(N): 1000000
frecuencia % hipotética del factor del resultado en la poblacion (p): 10%+/-8
Limites de confianza como % de 100(absoluto +/-%) (d): 8%
Efecto de disefio (para encuestas en grupo-EDFF): 1

Tamafno muestral (n) para Varios Niveles de Confianza

IntervaloConfianza (%) Tamafio de la muestra

95% 55
80% 24
90% 39
97% 67
99% 94
99.9% 153
99.99% 213

17



Tamafio de la muestra n = [EDFF*Np(1-p)]/ [(d%/Z?1-a2*(N-1) +p*(1-p)]

Técnica de muestreo

Seleccion no aleatoria, por cuota

18



DEFINICION DE VARIABLES

Variable
Dependiente Concepto
Sodio
Hiponatremi Ssérico por
a debajo de
135 mg/dl
Variable
Independient  Concepto
e
Mortalidad Condicion
del paciente
al final del
tiempo de
seguimiento

Operacionalizacio

n

Mediante examenes
sanguineos
Disminucioén en la
cantidad de sodio
sérico menor a 135
mg/d|

Operacionalizacio

n

Mediante

realizacion de

electrocardiograma

para el cese de
actividad eléctrica.
Muerte: Cese de la
actividad
cardiocerebral,
signos vitales

ausentes.

19

Tipo

Cualitativa

Dicotomic

Tipo

Cualitativo

nominal

Dicotomic

a

Unidad
de
Medida

Present
e

Ausente

Unida

d de

Medid
a

Vivo

Muerto

Analisis
Estadistic
0]

Chi

cuadrada

Analisis
Estadistic
0]

Chi
cuadrada



Variables de = Concepto
confusion
Diabetes Grupo de
tipo 2 alteraciones
metabdlicas
que se
caracteriza
por
hiperglucemi
a cronica,
debido a un
defecto en la
secrecion de
la insulina,
en la accion
de ésta, 0
ambas
(Glicemia en
ayuno =126
mg/dI,
HbA1C=6.5,
glucosa =200
mg/dl al azar
Hipertensié Valores de
n arterial presion
sistémica arterial
mayores 0
iguales a 130
mmHg la
sistolica
sobre 90
mmHg la

diastdlica

Operacionalizacio

n

Antecedente que se
encuentra en el

expediente clinico

Antecedente que se
encuentra en el

expediente clinico
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Tipo

Cualitativa
, hominal,

dicotémica

Cualitativa
, hominal,

dicotémica

Unidad
de
Medida
Present
e
Ausente

Present
e

Ausente

Analisis
Estadistic
0
Chi
cuadrada

Chi

cuadrada



De acuerdo
con la OMS
el sobrepeso

Sobrepeso

se define
como un
exceso de
grasa en el
organismo y
un indice de
masa
corporal
(IMC) mayor
a 25 kg/mz,
De acuerdo
con la OMS

se define

Obesidad

como un
exceso de
grasa en el
organismo y
un indice de
masa
corporal
(IMC) mayor
a 30 kg/m?

Covariable
Concepto
S

Se refiere a la
Sexo division del
sexo humano

en dos

Antecedente que se Cualitativa
encuentra en el

expediente clinico

Antecedente que se Cualitativa
encuentra en el

expediente clinico

Operacionalizac

ion

Sexo que se
encuentre

registrado en
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, hominal,

Present
e

dicotbmica Ausente

, hominal,

Present

e

dicotbmica Ausente

Tipo

Cualitativ
0]

nominal

Unidad de
Medida

Masculino

Femenino

Chi
cuadrada

Chi

cuadrada

Analisis
Estadisti

Cco

Chi

Cuadrada



Edad

Grados de
obesidad

Ventilacion
mecanica

invasiva

grupos:
hombre o

mujer.

Tiempo de
vida
extrauterina
gue ha vivido

un individuo

Obesidad es
cuando el IMC
es mayor de
30kg/m2 pero
segun la
magnitud del
IMC se

clasifica

Procedimiento
de respiracion
artificial que
emplea un
aparato
mecanico
para suplir
total o
parcialmente
la funcion

ventilatoria

expediente

clinico

Edad expresada
en afos
cumplidos que se
encuentre
registrado en
expediente
clinico
Antecedente que
se encuentra en
expediente
clinico
Grado 1: 30-34.9
kg/m2
Grado 2: 35-39.9
kg/m2
Grado 3: 240
kg/m2

Se encuentra
descrito en
expediente

clinico
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Dicotémic
a

Cuantitati
va

discreta

Ordinal

Cualitativ
a,
nominal,
dicotomic

a

anos

Grado 1
Grado 2
Grado 3

Presente

Ausente

T de
Student o
U Mann
Whitney

Chi
cuadrada

Chi

cuadrada



Dias de
ventilacion

mecanica

Niveles de
sodio

Grados de
hiponatre

mia

Osmolarid
ad
plasmatica

efectiva

Dias en los
que el
paciente
mantiene una
ventilacién
mecéanica

asistida

Categoria en
donde se
ubican los

niveles
séricos de
sodio del
paciente a su

ingreso.

Sodio sérico
por debajo de
135mg/dl en
cuanto a
gravedad

bioquimica

Medida de la
osmolaridad
del plasma a
través de
membranas
semipermeabl

es, esta

Se encuentra
descrito en
expediente

clinico

Mediante
examenes
sanguineos.
Hiponatremia:
<= 135mmol/l
Normonatremia:
135-145mmol/l
Hipernatremia:
> 145 mEqg/L

Mediante
examenes
sanguineos
Leve: 130-
135mmol/l

Moderada: 125-
129mmol/l

Severa: <
125mmol/l

Mediante
formula:
Nax 2 +
glucosa/18
1) Hipotdnica: <
275 mOsm/kg
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Whitney
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Cualitativ a _
Chi
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Hipernatremi
a
Cualitativ Leve )
Chi
a Moderada
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determinada
por los solutos
que no
penetran
libremente en
las células y
que son
capaces de
crear un
gradiente
osmoético
Tiempo que

se encuentra

) el paciente
Dias
_ desde que
estancia _
_ i ingresa a
hospitalari _

hospital hasta

a
que se tenga
un alta de la

unidad

2) Isotonica 275-
295 mOsm/kg
3) Hipertonica
>295 mOsm/kg

Se encuentra

_ Cuantitati
descrito en
_ va
expediente _
. continua
clinico
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CONTROL DE VARIABLE

El estudio solo se limita a observar y medir, el investigador no modificara alguna variable

DESCRIPCION DEL ESTUDIO

Una vez que el protocolo sea aprobado por el comité de investigacion y ética, se procedera
a la obtencion de los datos clinicos de los pacientes expresados en los expedientes que se
encuentran resguardados dentro del area de archivo clinico del Hospital General Regional
N. 72 “Lic. Vicente Santos Guajardo”, entre los datos que se usaran se encuentran: sexo,
edad, comorbilidades, nivel de sodio sérico y gravedad, nivel de glucosa serica, dias de
estancia hospitalaria, dias de ventilacibn mecanica invasiva y desenlace final. Se incluiran
a los registros de pacientes hospitalizados dentro del rango de edad 18- 65 afios del
Hospital General Regional No. 72 que se encuentren con enfermedad critica por SARS
CoV2. Clasificandose en 2 grupos: con hiponatremia (HG1) y sin hiponatremia (HG2).

ANALISIS ESTADISTICO

Con los datos obtenidos se realizé una base en formato nativo del software SPSS®© version
22.

Las variables cualitativas (sexo, diabetes, hipertension arterial sistémica, obesidad,
ventilacibn mecanica, etc.) se resumiran en frecuencias absolutas, relativas y acumuladas
segun sea el caso. Se efectud la descripcion de las variables cuantitativas (edad, dias
ventilacibn mecanica, dias estancia hospitalaria, etc.) mediante medidas de tendencia
central y dispersion, con célculo de media y desviacion estandar para variables con
distribucion normal y mediante medianas, p25 y p75, valores minimos y maximos para

variables en distribucion libre.

Inicialmente se estudio la asociacion entre la hiponatremia y la condicion de morir por medio

de andlisis bivariado con chi cuadrada. A continuacion, con la intenciéon de estandarizar el
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efecto del resto de las variables sobre la supervivencia de los pacientes con la prueba

Kaplan Meier (long Rank- Mantel- Cox).

También se aplico para el analisuis inferencial la prueba Anova de un factor para comparar
medias, coeficiente de correlacion de Pearson ambas para variables cuantitativas, limite
superior e inferior con el IC del 95%. Para la media. Todas con un valor de significancia
estadistica de p<0.05.
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ASPECTOS ETICOS

El presente trabajo se realizard de acuerdo con el Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion para la Salud vigente en México publicado el 07 de febrero de
1984, con ultima reforma del 02 de abril de 2014, el cual tiene entre sus funciones la
legislacion y regulacion de la practica de la investigacion clinica, de tal forma, que los
comités de ética e investigacion, en asociacion con los documentos de Helsinki, Belmont y
Nuremberg puedan tener todos los elementos para evaluar los protocolos de investigacion
y determinar cuales cumplen o no con la normatividad en materia de ética con miras al

beneficio social y cientifico.

En el titulo segundo de los aspectos éticos de la investigacion en seres humanos de la Ley
general de Salud, capitulo 1, articulo 17, este trabajo se determina en la categoria | sin
riesgo, al solamente analizar expedientes clinicos de pacientes de 18 a 65 afios con

enfermedad critica por SARS Cov2.
Ademas, el trabajo de investigacion se rige bajo los siguientes principios:

1) Justicia: Esta investigacion no se realizara con sujetos humanos, ya que solo se
utilizaran expedientes clinicos de sujetos de investigacion ingresados y no se tendra
contacto con ellos ya que es un estudio observacional, retrospectivo, analitico y
longitudinal. Teniendo los participantes la misma oportunidad de participar en el
estudio y la informacion obtenida sera tratada de igual manera independientemente
de su creencia, estado socioecondmico, nivel educativo, etc.

2) Riesgos para el paciente: Al ser un estudio observacional retrospectivo longitudinal
y analitico, no hay riesgo alguno en la integridad de algun sujeto de investigacion;
ya que solo se utilizaran datos de expedientes clinicos.

3) Beneficios para el paciente: Esta investigacion tiene como beneficio conocer la
asociacion de hiponatremia con mortalidad en pacientes con enfermedad critica por
infeccibn con SARS CoV2 esto implica obtener por medio de la revision de
expedientes clinicos los reportes de laboratorio, gabinete, antecedentes
patolégicos, para poderle dar un riesgo a todas esas variables y asi contribuir en el
impacto que conlleva la hiponatremia en la mortalidad de pacientes criticos con
COVID-19
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4) Alcance y contribuciones: El presente estudio representa una oportunidad para el
médico clinico y no clinico de conocer nueva informacién acerca de las disnatremias
y la relacién que tienen en pacientes con enfermedad critica por SARS Cov2 en
pacientes mexicanos para ofrecer un abordaje y un tratamiento éptimo antes de un

evento fatal.

Cddigo de Nuremberg

1) La investigacion sera util para el bien de la sociedad, ya que se obtendra informacion
valiosa que servira para conocer la asociacion de hiponatremia en la mortalidad hospitalaria
de pacientes con enfermedad critica por SARS Cov2.

2) La investigacion esta disefiada Unicamente para recabar resultados de laboratorios,
estudios de gabinete, antecedentes patolédgicos reportados en el expediente clinico, lo que
evita contacto fisico con los pacientes, de tal manera que no corre riesgo de infringir dafio
o lesiodn fisica, mental y/o dafio innecesario.

3) El investigador principal es responsable de este protocolo y el apoyo obtenido es de
personal capacitado y de orden cientifica.

4) Durante el curso de la investigacion, al no encontrarnos en contacto con pacientes, y
Unicamente realizar la obtencién de informacién a través de los expedientes clinicos, es

considerado como un estudio sin riesgo de complicaciones, ni dafio fisico, o mental.

Declaracion de Helsinki de la Asociacién Médica Mundial

La declaracion de Helsinki refiere que la investigacion clinica tiene como propdsito mejorar
los procedimientos diagnosticos, lo cual se pretende realizar con dicho estudio, por lo tanto,
una de sus caracteristicas principales es que tiene como sujetos de investigacion al mismo
ser humano en este caso de forma indirecta, ya que se realizard un estudio observacional
retrospectivo, Unicamente con el apoyo de los expedientes clinicos de pacientes
hospitalizados con diagnostico confirmado para infeccién por
SARS-CoV-2.
1. La investigacion que se realizard no tiene contacto con pacientes de forma directa
e interaccién con los mismos, por lo que se considera sin riesgo al realizarse

Unicamente la revision de expedientes clinicos.
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2. El disefo de la investigacion se establece como un estudio de tipo observacional,
analitico, longitudinal y retrospectivo, sin tener interaccion con pacientes.
c) La investigacion no se realizar en pacientes, Unicamente se obtendran datos
reportados en el expediente clinico

3. La investigacion biomédica no implica relacion, contacto o aplicacion de métodos
en pacientes, lo que anula el riesgo de complicacion.

4. Esta investigacion no implica riesgo por contacto o aplicacion en paciente, pero si
el beneficio de obtener datos relevantes y con gran impacto en el diagndstico y el
tratamiento de pacientes.

5. La investigacion se basa en la obtencion de datos a través del expediente clinico,
sin poner en riesgo al paciente y cuidando de forma confidencial los datos de cada
uno de los expedientes revisados, Unicamente obteniendo datos y realizando una
base de datos. Se mantendrd resguardado los datos confidenciales de los
participantes en una base de datos con contrasefia la cual solamente se tendra
acceso por los investigadores y se mantendra bajo encriptacion.

6. En la publicacién de los resultados, nos comprometemos a presentar con exactitud
los resultados obtenidos, y apegarnos a los reglamentos y normas para poder asi
poder ser publicados.

7. En esta investigacion al no estar en contacto con los pacientes y no generar
problemas mentales y/o fisicos, ni riesgos, no se realiza consentimiento informado
ni se emite ninguna explicacion a los pacientes, al Unicamente encontrarnos
laborando con expedientes clinicos.

8. No se realiza consentimiento informado, al no contar con riesgo ni implicacion legal
0 necesidad de tutoria de la misma indole. Ya que se considera una investigacion
sin riesgo.

9. EIl protocolo de tipo investigacién observacional, cumple con lo declarado en las

consideraciones implicadas de ética.

Principios de Belmont

Esta investigacion guarda los principios éticos basicos:
1) Respeto: La investigacién no se encuentra aplicada en personas (pacientes); sin
embargo, al estar utilizando informacion obtenida en los expedientes clinicos se

resguarda dicha informacion de forma confidencial, mencionado previamente.
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2) Beneficencia: este principio implica que debe buscarse siempre incrementar al
méaximo los potenciales beneficios para la investigacion y reducir el riesgo. En este
sentido las expresiones complementarias de beneficencia: no hacer dafo; y
acrecentar al maximo los beneficios y disminuir los dafios posibles; en este proyecto
no hay beneficio directo a sujetos, pues se esta utilizando solo expedientes, pero si
se compromete hacer una investigacién que puedan resultar del desarrollo del
conocimiento y del desarrollo de nuevos procedimientos médicos, psicoterapéuticos
y sociales.

3) Justicia: Los riesgos y beneficios de un estudio de investigacion deben ser
repartidos, sin embargo, nuestra investigacién no cuenta con riesgos ya que no se
encuentra aplicada en pacientes, sino Unicamente se obtiene informacion de los
expedientes clinicos. Dentro de las aplicaciones no se cuenta con el
consentimiento informado, ya que es un estudio retrospectivo, que solo utilizara
expedientes y se colocara la carta de no inconveniente por parte del director de la
unidad para busqueda de expedientes y realizar la investigacion.

4) La evaluacion de riesgos beneficios: en esta investigacién no existe riesgo para
individuos, por lo tanto, no hay beneficio directo a los participantes; sin embargo, el
beneficio al término de esta investigacion es alto, ya que podra intervenir en aquellos
estados comadrbidos que condicionen mortalidad en pacientes criticos con infeccion
por SARS CoVZ2.

Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud

Publicada el 07 de febrero de 1984, con ultima reforma el 02 de abril de 2014, tiene entre
sus funciones la legislacion y regulaciéon de la practica de la investigacion clinica, de tal
forma que los comités de ética e investigacion en asociacion con los documentos aqui
descritos puedan tener todos los elementos para evaluar los protocolos de investigacion y
determinar cuales cumplen o no con la normativa en materia de ética con miras al beneficio
social y cientifico.

Conforme a los articulos:

Articulo 13: se buscara que durante el estudio se respete en todo momento la privacidad
de los pacientes de 18 a 65 afios con enfermedad critica por SARS CoV2, teniendo de

principio la confidencialidad de los participantes.
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Articulo 14 el estudio se ajustard a los principios éticos y cientificos y se buscara su
evaluacién y aceptacion ante los comités de ética e investigacion para cumplir con todos
los requerimientos necesarios en beneficio de los pacientes con enfermedad critica por
SARS CoV2.

Articulo 16. Parte fundamental de este estudio es proteger la privacidad de la informacion
que se proporcione mediante la revision de expedientes clinicos de pacientes de 18 a 65
afios con enfermedad critica por SARS CoV2.

Articulo 17. Se considera el estudio como una investigacion sin riesgo, al solamente revisar
expedientes clinicos de pacientes de 18 a 65 afios con enfermedad critica por SARS CoV2.
Debido al tipo de estudio, no se requiere carta de consentimiento informado.

Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012

Se realizara la investigacién en establecimientos que cuentan con la infraestructura y
capacidad resolutiva suficiente, se informara a Comité de Etica en Investigacion de todo lo
relacionado a la investigacion cientifica. Juntamente con la Ley General de Salud, se busca
establecer los parametros de legalidad asi como las normativas en materia de investigacion
en salud, para que todo investigador se dirija de acuerdo con los parametros establecidos
por las autoridades, por lo que el presente estudio busca apegarse de manera puntual a
dicha normativa, como se menciona en los siguientes apartados.

Apartado 6.- Este protocol6 sera registrado con previo dictamen favorable del Comité Local
de Investigacion en salud y Comité de Etica en Investigacion, por lo tanto, al ser aprobado
se iniciara a partir de ese momento la recoleccién de datos de los expedientes de pacientes
de 18 a 65 afios con enfermedad critica por SARS Cov2, al contar con todos los elementos
con los que un protocolo de investigacion en salud debe contar.

Apartado 7.- se mantendra comunicacion adecuada por parte del investigador y los
colaboradores con el comité local de investigacion y el comité de ética e investigacion, de
tal forma que se presentardn de manera oportuna los avances de la investigacion en
pacientes de 18 a 65 afios con enfermedad critica por SARS Cov2 y se emitiran los informes
técnicos que consideren necesarios y cuando sean solicitados por dichas autoridades hasta
la conclusion del estudio.

Apartado 8.- el estudio se realizara dentro de las instalaciones del HGR N.72 “Lic. Vicente
Santos Guajardo” del IMSS que cumple con la infraestructura necesaria para su

elaboracion.
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Apartado 9.- el comité de ética e investigacion evaluara el siguiente estudio al inicio y
periédicamente, ya que deberd apegarse a los principios éticos y a la normatividad vigente
aplicable.

Apartado 10.- Se realiza el protocolo de investigacion y se debe dirigir al mismo apego a
los aspectos metodoldgicos, éticos y de seguridad, en el cual este estudio solo se vera por
la informacion recolectada de los expedientes clinicos de pacientes que tuvieron infeccién
grave por SARS-CoV-2. El investigador principal, Dra. Lidya Angelica Plascencia Zurita y
sus colaboradores se dirigirAn en todo momento de forma ética y profesional, con un
comportamiento digno de la institucibn que representan, ademas, dicho equipo de
investigacion cuenta con los conocimientos y la experiencia necesaria para la elaboracion
del protocolo y para la ejecucion del mismo, respetando en todo momento la
confidencialidad de los expedientes médicos, como a las autoridades del comité de ética e
investigacion.

Apartado 11.- los pacientes de 18 a 65 afios con enfermedad critica por SARS Cov2 cuyos
expedientes participen en dicho estudio no requeriran de consentimiento informado por el
tipo de estudio.

Apartado 12.- en base a que los objetivos del presente estudio “asociacion de hiponatremia
y mortalidad en pacientes de 18 a 65 afios con enfermedad critica por SARS CoV2”, son
de caracter cientifico y académico, al tratarse de expedientes clinicos se tratara la
informacion rigurosamente de forma confidencial y los informes y resultados que emanen

de la investigacion seran presentados Unicamente al comité de ética e investigacion.

Ley Federal De Proteccion De Datos Personales En Posesion De Los Particulares

La ley federal de proteccion de datos personales en posesion de los participantes es nuestro
principal fundamento ético en este estudio ya que se trabajard con datos personales
extraidos de los expedientes clinicos de pacientes con SARS-COV-2. Para lo cual se toma
en cuenta con la intensién de resguardar datos y mantener los mismos con adecuada
confidencialidad. Por lo que se toma en cuenta el siguiente articulo en el cual nos marca
que para recabar los datos deben ser licita, de acuerdo con lo establecido por la Ley y
normativa, de tal manera que exclusivamente los involucrados en la realizacion de la

recoleccion tiene acceso a la base de datos.
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Articulo 6.- Los responsables en el tratamiento de datos personales, deberan observar los
principios de licitud, consentimiento, informacion, calidad finalidad, proporcionalidad y
responsabilidad, previstos en la Ley.

Articulo 7.- Se realizaré la recoleccion de datos personales de manera licita conforme a las
disposiciones establecidas por esta Ley y deméas normatividad aplicable. La obtenciéon de
datos personales no debe hacerse a través de medios engafiosos o fraudulentos, sin
embargo, no se utilizaran datos de caracteristicas personales o confidenciales, como lo es
el nombre del paciente reportado en el expediente clinico, se toman en cuenta solo las
caracteristicas clinicas, bioquimicas y de imagen, asi como sus antecedentes de
comorbilidades; con lo que se usara para estudio, manteniendo en anonimato y resguardo
los datos de los pacientes, no se utiliza consentimiento ya que no se encuentra en contacto
directo con paciente, como lo marca dicho articulo.

Articulo 9.- Se realiza este estudio con el objetivo de obtener informacién valiosa en cuanto
determinar asociacion de hiponatremia con mortalidad en pacientes criticos por SARS
CoV2, por lo tanto, no se podran crear bases de datos que contengan datos personales
sensibles, sin que se justifique la creacion de estas para finalidades legitimas, concretas y
acordes con las actividades o fines explicitos que persigue el sujeto regulado, por lo que
nosotros no tomamos datos como el nombre, y se mantiene en anonimato la identidad de
nuestros pacientes.

Articulo 11.- El investigador principal procurara resguardar la informacion recaba en la base
de datos, asi como se ocupara de que los datos obtenidos sean pertinentes, correctos y
actualizados para los fines que seran recabados. ElI Dr Marcos Vidals Sanchez sera
encargado de la base de datos y estara obligado a eliminar la informacién relativa al
incumplimiento de obligaciones contractuales, una vez trascurra un plazo de setenta y dos
meses, contando a partir de la fecha calendario en que se presente el mencionado
incumplimiento, sin embargo, se reitera nuevamente nuestra base de datos Unicamente
cuenta con informacién numérica, y reporte dicotébmico, ya que resguardamos al maximo la
informacion personal de nuestros expedientes, asi cumplir con la finalidad de obtener la
informacion que pretende dicha investigacion.

Articulo 12.- El tratamiento de datos personales debera limitarse al cumplimiento de las

finalidades previstas en el aviso de privacidad.
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Articulo 13.- El uso de los datos personales seré realizado acorde a lo necesario y relevante
para la investigacion, utilizando de forma indispensable la revision de los expedientes, sin
gue ningun dato sea publicable.

Articulo 14.- El Dr. Marcos Vidals Sanchez velara por el cumplimiento de los principios de
proteccion de datos personales establecidos por esta Ley, debiendo adoptar las medidas
necesarias para su aplicacion y evitar alguna difusién sobre datos personales de pacientes
con infeccion por SARS-CoV2, los datos seran exclusivamente de conocimiento por parte
del investigador y para fines de investigacion de este proyecto retrospectivo. Sin ameritar

carta de consentimiento informado por el tipo de estudio.

Métodos para el control y calidad de los datos.

Se realizara un estudio retrospectivo, donde se revisaran expedientes de pacientes que
ingresan al hospital, donde se podran revisar de ingreso a la unidad, asi como, laboratorios
iniciales, los cuales pueden verificarse por medio de la plataforma del laboratorio y que

estos sean fidedignos.

Desde la medicion de los criterios clinicos hasta la recolecciéon y analisis de la informacion

se mantendran medidas para el control y calidad de datos.

Los datos seran recolectados por el investigador principal (médico residente de cuarto afio
de medicina interna), para lo cual se capacitdé de la técnica para una adecuada
interpretacion de variables evaluar, posteriormente con el registro en hoja de datos para el

control de estos.

Posterior a la recopilacion de la informacién, se concentrardn en la base de datos en el
programa de Excel, una vez en la base de datos se realizaran los calculos en el programa

de andlisis estadistico, en relacién con el tipo de variables a analizar.
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RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Recursos humanos:

Investigador principal: Dr. Marcos Vidals Sanchez, residente de cuarto afio en la

especialidad de Medicina Interna

Investigador responsable: Dra. Lidya Angelica Plascencia Zurita. Especialista en Medicina
Interna y Medicina Critica
Requisitos materiales:

Hospital General Regional No 72 del Instituto Mexicano del Seguro Social, expedientes
clinicos, hojas de papel blancas, lapices, plumas, computadora, impresora, programa

estadistico, acceso a internet, teléfono

Recursos financieros:

El Hospital General Regional No 72 del Instituto Mexicano del Seguro Social cuenta con
todos los recursos necesarios para la realizacion de este protocolo, por lo que no se

requieren recursos financieros.

Factibilidad

Es factible el realizar el estudio ya que la unidad médica cuenta con servicio de
hospitalizacion para pacientes con enfermedad critica por SARS CoV2, dentro de los

cuales, la mayor parte son adultos.

Aspectos de Bioseguridad:

No aplica
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CRONOGRAMA

1ER 2 DO 1ER

SEMESTRE SEMESTRE SEMESTRE
ACTIVIDAD 2021 2022

1234567891 1 1 1 2 3 4
0O 1 2

ANALISIS ESTADISTICO

PRESENTACION DE
RESULTADOS

ELABORACION DEL P
TROTEEORO " HiNEEN
REGISTRO DEL P
PROYECTO R
REVISION DE P
EXPEDIENTES R
ELABORACION DE BASE P
DE DATOS R
CAPTURA DE P
INFORMACION R
P
R
P
R

P: PROGRAMADO
R: REALIZADO
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RESULTADOS

Fueron incluidos 55 pacientes que cumplieron con los criterios de seleccién, con una
distribucion de datos normal (coeficiente de asimetria -0.508) se obtiene un promedio de
edad de 51.4+11.1 afios; con un minimo de 25 afios y maximo de 65 afios. La frecuencia
de sexo fue mayor para los hombres con 36 casos (65.5%). Ver gréfico 1.

Grafico 1. Distribucion por
Sexo

La comorbilidad mas frecuente fue Obesidad en 33 casos (60%); seguida de sobrepeso en

17 casos (30.9%) e hipertension arterial sistémica 16 casos (29.1%). Ver grafico 2.

Grafico 2. % de Comorbilidad
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De los 33 casos con obesidad, el grado de esta se muestra en la tabla 1. La mas frecuente

corresponde a leve en 18 casos (54.5%) seguida de grado 2 en 13 casos (39.4%) y de

manera acumulada alcanzan el 93.9%.

Tabla 1. Grados de Obesidad

Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje acumulado
Gradol 18 54.5 54.5
Grado 2 13 39.4 93.9
Grado 3 2 6.1 100.0
Total 33 100.0

Los dias de Ventilacibn mecanica (con coeficiente de asimetria de 0.123), mostraron un
promedio de 11.4+3.4 dias; con un minimo de 4 dias y maximo de 19 dias; de estos 12 dias
fueron los mas frecuentes en 10 casos y los dias de estancia hospitalaria con promedio de

15.4+3.2 dias; con minimo de 9 dias y maximo de 23 dias. (coef. Asimetria 0.136).

Los valores obtenidos de resultados de laboratorio de los participantes fueron los

siguientes:

e Nivel de Sodio: media 134.3+7.2; minimo de 112.0 y méaximo de 145.0 (coef.
Asimetria -0.979).

e Osmolaridad: media 275.4+13.6; minimo 234.0 y maximo de 297.4 (coef. Asimetria
-0.648).

e Glucosa: Mediana 107 p25=85y p75=151 (coef asimetria 2.2).

e Lafrecuencia de Natrémicos fue de 27 casos (49.1%) e hiponatrémicos en 28 casos
(50.9%). De éstos 19 casos (67.8%) tenian leve; seguida de grave en 5 casos
(17.9%). Ver grafico 3.

38



Grafico 3. Grados de Hiponatremia
n=28 casos

Se demuestran diferencias estadisticamente significativas

con dias de ventilacion

mecanica, nivel de sodio, Osmolaridad y dias de estancia hospitalaria. Siendo estos

menores en forma general.

Tabla 2. Comparacion de variables entre Natrémicos e hiponatrémicos

95% del intervalo
de confianza

para la media Prueba
— L . Anova
Desviacion | Limite Limite

Media | estandar | inferior | superior | Minimo | Maximo

Edad Natrémicos 27| 51.4 10.2| 47.4 55.4 32 65
Hiponatrémicos 28| 514 12.1| 467 56.1 25 65 [ p=0.996

Dias de Natrémicos 27| 128 31| 115 14.0 6 19

Ventilacion . -
L, . Hiponatrémico

Mecanica 'p 1cos 28| 10.1 3.1 89| 113 4 18
p=0.002

Nivel Sodio  Natrémicos 27| 139.7 3.3| 138.3| 141.0| 135.0| 145.0
Hiponatrémicos 28| 1291 6.1| 126.7| 131.4| 112.0| 134.0|p=0.000

Glucosa Natrémicos 27| 113.6 56.2| 91.3| 135.8| 52.0| 280.0
Hiponatrémicos 28| 132.4 58.0| 109.9| 154.9| 67.0| 374.0(p=0.227

Osmolaridad Natrémicos 27| 2856 73| 282.8| 2885| 2754| 297.4
Hiponatrémicos 28| 265.5 10.6| 261.3| 269.6| 234.0| 278.4|p=0.000

Dias de Natrémicos 27 17 3.013| 155 17.9 10 23

Estancia . L.

Hospita'aria H|p0natrem|COS 28 14 3.058 13.2 15.5 9 22 p:0007
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Tabla 3. Correlaciones entre variables con valor p<0.05

Se demuestra correlacion estadisticamente significativa directa y fuerte entre dias de

ventilacién mecanica y dias de estancia hospitalaria; y nivel de sodio vs Osmolaridad.

Dias de
Estancia
NIVELSODIO Glucosa Osmolaridad | Hospitalaria
Dias de Correlacion " " "
Ventilacion  de Pearson 367 389 901
Mecanica si
ig.
(bilateral) .006 .003 .000
N 55 55 55
Nivel de Correlacion n n .
Sodio de Pearson -372 976 339
Sig.
(bilateral) .005 .000 .011
N 55 55 55
Osmolaridad Correlacion "
de Pearson 347
Sig.
(bilateral) 009
N 55

El 100% de los casos (55) fallecid, por lo que se realizé analisis de sobrevivencia para
identificar la asociacién de natremicos e hiponatremicos al respecto. De los 27 casos de
natremicos (50.9%), se obtiene una media de 17.9 con limite inferior de 16.8 y limite

superior de 19 dias. Ver gréafico 4.
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Grafico 4. Supervivencia en natremia
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En comparacion la media por grados de hiponatremia se muestra en el grafico 5, y fueron
los siguientes (Log Rank, Mantel-Cox p=0.069), sin demostrar significancia estadistica, se

aprecia en la muestra participante ser menores para hiponatremia grave.

e Leve con 14.9 dias; Limite inferior 13.4 dias y limite superior 16.4 dias
e Moderada con 14.2 dias; limite inferior 12.0 dias y limite superior 16.4 dias
e Grave con 12.2 dias; limite inferior 10.5 dias y limite superior 13.8 dias

Gréfico 5. Supervivencia y Grados de hiponatremia
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CONCLUSIONES

1- De los 55 pacientes tienen un promedio de edad de 51.4+11.1 afios; con un minimo
de 25 afios y maximo de 65 afios; la frecuencia de sexo fue mayor para los hombres
con 36 casos (65.5%).

2- La comorbilidad mas frecuente fue Obesidad en 33 casos (60%); el grado mas
frecuente fue leve en 18 casos (54.5%) seguida de grado 2 en 13 casos (39.4%) y
de manera acumulada alcanzan el 93.9%.

3- Los dias de Ventilacion mecanica con un promedio de 11.4+3.4 dias; con un minimo
de 4 dias y maximo de 19 dias; de estos 12 dias fueron los mas frecuentes en 10
casos Yy los dias de estancia hospitalaria con promedio de 15.4+3.2 dias; con minimo
de 9 dias y maximo de 23 dias.

4- Los resultados de laboratorio; Nivel de Sodio: media 134.3+7.2; minimo de 112.0y
méaximo de 145.0; Osmolaridad: media 275.4+13.6; minimo 234.0 y maximo de
297.4; Glucosa: Mediana 107 p25=85 y p75=151; La frecuencia de Natrémicos fue
de 27 casos (49.1%) e hiponatrémicos en 28 casos (50.9%). De éstos 19 casos
(67.8%) tenian leve; seguida de grave en 5 casos (17.9%). Ver grafico 3.

5- Se demuestran diferencias estadisticamente significativas con dias de ventilacién
mecanica, nivel de sodio, Osmolaridad y dias de estancia hospitalaria. Siendo estos
menores en forma general. P<0.05. Se demuestra correlacién estadisticamente
significativa directa y fuerte entre dias de ventilacion mecanica y dias de estancia
hospitalaria; y nivel de sodio vs Osmolaridad. P<0.05

6- EI 100% de los casos (55) fallecid, en el analisis de sobrevivencia se demuestra que
en los 27 casos de natremicos (50.9%), la media fue de 17.9, en comparacion de
los hiponatremicos que fue para Leve con 14.9 dias; Moderada con 14.2 dias y

Grave con 12.2 dias.

Con los resultados y conclusiones obtenidas se rechaza la hipétesis nula y se acepta la
hipotesis alterna que dice: “En sujetos hospitalizados con enfermedad critica por SARS

CoV2 que presenten hiponatremia la mortalidad sera de 60%”
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ANEXO |

CONSENTIMIENTO INFORMADO.

Por las caracteristicas del estudio (estudio observacional, retrospectivo, longitudinal) no

requiere carta de consentimiento informado
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“ASOCIACION DE HIPONATREMIA Y MORTALIDAD EN PACIENTES DE 18 A 65 ANOS CON ENFERMEDAD CRITICA

Marque con una X para variables cualitativas, para las cuantitativas escribir el valor numérico de cada variable

Edad

Sexo

¢ Tiene algun criterio de
exclusion?

Diabetes tipo 2

Hipertensién arterial sistémica

Sobrepeso

Obesidad

Ventilacién mecanica invasiva

Dias de ventilacibn mecanica
invasiva

Niveles de sodio

Osmolaridad plasmatica efectiva

Hiponatremia

Dias estancia hospitalaria

Egreso por defuncién

ANEXO I

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

POR SARS CoV2”

anos
Hombre

Mujer

1. Si( )
2. No(_ )

Presente
Ausente
Presente
Ausente
Presente
Ausente

Presente

Grado 1 ( ) Grado 2 ( ) Grado 3 ( )

Ausente
Presente
Ausente
dias
mmol/L
mOsm/kg
Presente

Leve ( ) Moderada ( ) Severa ( )

Ausente
dias
Presente

Ausente
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