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1. RESUMEN ESTRUCTURADO

Las infecciones respiratorias agudas representan uno de los principales problemas
de salud publica en la poblacién pediatrica, especialmente en menores de 5 afios

L2 Hay diferentes marcadores que pueden estimar la severidad de las patologias.

Recientemente se esta planteando el uso de microalbuminuria como posible
marcador de compromiso endotelial en patologia respiratoria. Este ya se emplea

como predictor de morbimortalidad en la nefropatia diabética e hipertension arterial
3,4

Se busco estimar la prevalencia de microalbuminuria en pacientes con infeccién
respiratoria aguda baja en la Subred Integrada de Servicios de Salud Suroccidente
E.S.E USS Hospital Occidente de Kennedy y USS Patio Bonito Tintal del servicio
de urgencias y Unidad de cuidados intensivos pediatricos (UCIP) durante el periodo

de tiempo de julio y noviembre 2021.

1.1.Métodos

Se llevd a cabo un estudio observacional de tipo corte transversal. Se captaron
pacientes menores de 18 afios cursando con diagndéstico de Bronquiolitis o

neumonia del servicio de urgencias o en la UCIP para medicion de microalbuminuria

en orina aislada.

1.2.Resultados



La prevalencia de microalbuminuria significativa determinada en valores absolutos
como microalbuminuria por encima de 30 mg/g, fue de 29.9%. Se encontro
principalmente asociacion entre presencia de microalbuminuria y bronquiolitis
moderada. También hubo asociacion fuerte entre ingreso a UCI y presencia de
microalbuminuria aunque con algunas limitaciones asociadas al tamafio de la

muestra.

1.3. Discusion

El uso de este marcador de dano endotelial debe ser estudiado en muestras de

pacientes mas significativas y con una mayor variedad de pacientes.

1.4.Conclusiones

El estudio da orientacion respecto a su posible uso en el escenario de la bronquiolitis

moderada. Sin embargo, se hace necesario ampliar el tamafio de la muestra.



2. IDENTIFICACION Y FORMULACION DEL PROBLEMA

Las infecciones respiratorias agudas representan uno de los principales problemas
de salud publica, comprendiendo entre 30% y 60% de todas las hospitalizaciones
en menores de 5 afios. Segun los ultimos informes del Instituto Nacional de Salud
(INS), en los nifios menores de cinco afios la neumonia es la principal causa de

mortalidad teniendo cifras de mortalidad cada afo entre 1.4 y 1.6 millones de nifios
3

La microalbuminuria ha sido empleada como marcador de compromiso renal en
diversas patologias tanto pediatricas como en adultos. Ha sido empleado como
indicador de presencia de nefropatia diabética y es predictor de prondstico en estos
pacientes. Igualmente ha sido empleado como predictor de morbilidad y mortalidad
en pacientes con hipertension arterial pues es indicador de disfuncion endotelial
41112 'En 2012 Spoorenberg et al se interesaron en la medicién de la incidencia de
proteinuria en adultos con neumonia adquirida en comunidad, evidenciando su

positividad y su relaciéon con mayor incidencia de sepsis y de lesion renal aguda &.

Durante la busqueda de la literatura, se evidencio que en la poblacion pediatrica se
estdn llevando a cabo estudios que buscan relacionar la presencia de
microalbuminuria con mortalidad en el &mbito de pacientes internados en UCIP. En
2014, Anil et al encontraron una relacion entre la sepsis y el aumento de la
mortalidad con la presencia de microalbuminuria asi como en 2020, Nismath et al
lograron evidenciar una correlacion positiva entre la presencia de microalbuminuria
y la presencia de disfuncion organica y la necesidad de requerimiento de soporte
inotropico. Este grupo evalta el papel de la microalbuminuria para establecer

pronéstico y lo comparan con otras escalas estandar como la Pediatric Risk of

5
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Mortality (PRISM) y la Pediatric Logistic Organ Dysfunction (PELOD). El estudio
incluyé 84 casos, con media de edad de 1.75 afios, la mayoria de ellos con
enfermedades de origen respiratorio como son las bronconeumonias y la
bronquiolitis  (48.8%), el resto con enfermedades infecciosas (25%),
cardiovasculares (5.9%), quemaduras (5.9%) y malignidad (4.8%). El 79.8% de la
muestra presentd microalbuminuria, con un valor medio de 85 mg/g (rango
intercuartil, 41.5-254 mg/g). Para este grupo de investigadores la presencia de
microalbuminuria puede ser considerada como un buen predictor de resultados en
cuestion de mortalidad y se puede comparar con los obtenidos con otras escalas de

mortalidad ® 19,

Durante el periodo de mayo 2015-2016 se llevo a cabo un estudio en poblacion
infantii de la USS Patio Bonito Tintal donde se midid la relacion
proteinuria/creatinuria al momento del ingreso tras el diagndstico de bronquiolitis”.
Los resultados indicaron la presencia de proteinuria positiva en todos los rangos de
severidad de la patologia (evaluada por escala de Woods Downes). Sin embargo,
esto no fue concluyente pues no se encontré una correlacion entre la severidad y
los valores de la relacion proteinuria/creatinuria como posible valor de severidad de
esta patologia. Se concluye que para estudios posteriores se debe tener presente
la necesidad de hacer un andlisis estratificado para explorar la correlacién de la
relacion proteinuria/creatinuria y los dias de estancia hospitalaria para evaluar si

existe confusion o interaccion con comorbilidades y/o complicaciones.

En este nuevo estudio se planteo el uso de microalbuminuria como posible predictor
de severidad en el contexto de infeccion respiratoria aguda de la via aérea inferior.
Este marcador ya ha sido empleado en otras patologias como la hipertension arterial

y la nefropatia diabética como predictor de morbimortalidad debido a su relacion con



compromiso endotelial>®. Se plantea un estudio no invasivo, de bajo costo y rapido
de obtener que podria ser de utilidad en ambitos en los cuales no se dispongan de

otro tipo de pruebas.

Como pregunta de investigacion se planteo si existe relacion entre la presencia de
microalbuminuria y la severidad de los pacientes con infeccion respiratoria aguda
baja diagnosticados en servicio de urgencias de la Subred Integrada de Servicios
de Salud Suroccidente E.S.E USS Hospital Occidente De Kennedy y USS Patio
Bonito Tintal entre julio 2021 y octubre 2021.

2.1.Marco tedrico

2.1.1. BRONQUIOLITIS

La bronquiolitis constituye una patologia respiratoria que compromete la via aérea
inferior de los pacientes. Su prevalencia es mayor en menores de 2 afios y cuya
causa principal es la infeccion por el Virus Sincitial Respiratorio (VSR).

El cuadro clinico puede ser variado, yendo desde sintomas leves como tos y

congestién nasal hasta dificultad respiratoria.

Epidemiologia

Esta patologia es considerada la primera causa de hospitalizacibn en menores de
1 afio de edad *°, y se ha contabilizado que causa 3.4 millones de hospitalizaciones
a nivel mundial anual'4. Se estima una mortalidad anual a nivel mundial de 199000

casos por afio, especialmente en paises en via de desarrollo?®,



Gracias a pruebas de deteccion molecular se ha podido determinar que el principal
agente etiologico de esta patologia es el Virus Sincitial Respiratorio (80% de casos),
seguido el Rhinovirus Humano. El cuadro clinico suele ser similar, pero se ha
observado una mayor severidad en la infeccién por VSR, Otros agentes virales
etiologicos engloban: Metapneumovirus, Coronavirus, Bocavirus humano,

Influenza, Aadenovirus, y Parainfluenzal®.

En paises con estaciones, suele haber un pico de la patologia en los meses de
primavera (enero a febrero, finaliza en abril). En paises sin estaciones suele haber
un pico de apariciéon en los periodos donde bajan las temperaturas como los
periodos de lluvial®.

Se han identificado como factores de exacerbacion de la patologia aspectos como
la polucion y la contaminacion, asi como el uso de trabajo en el entorno del

paciente’®,

Patogénesis

Hay varios mecanismos involucrados: edema de la via aérea, aumento de la

produccién de moco, necrosis del epitelio respiratorio por injuria citotdxica directa.

El VSR es un virus que se transmite de una persona a otra por medio del contacto
de secreciones respiratorias contaminadas e inhalacién de gotas. Tiene un periodo
de incubacion entre 4y 6 dias. Una vez entra en el organismo por medio de la nariz,
hay replicacion del virus en el epitelio nasal causando una respuesta inmune que
involucra tanto linfocitos como granulocitos. La infeccidén se puede extender al tracto
respiratorio inferior por la aspiracién o deglucion de células epiteliales necroticas de

la nasofaringe. Una vez la infeccion alcanza los bronquiolos, hay replicacion viral a



este nivel, en donde se suscita la misma respuesta inflamatoria previamente
mencionada. Finalmente, secundario a la inflamacion y presencia de tejido necrotico
hay disminucion del calibre de estos bronquiolos con alteraciones en cuanto a su
funcion ciliar. Secundario a todo este proceso puede haber atrapamiento aéreo con

hiperinsuflaciéon secundaria y aparicién de atelectasias como complicacion % 16. 17,
18, 19

Debido a la alteracion en cuanto a la relacion ventilacion/perfusion, encontramos en
estos pacientes aparicién de hipoxemia con aumento del trabajo respiratorio, con
requerimiento en la mayoria de los casos de aporte de oxigeno suplementario °.

Es importante saber que la patologia puede demorar en resolver entre 1 y 3
semanas, con desaparicion completa de sintomas, aunque en pacientes con

patologias concomitantes se puede extender hasta 4 semanas.

Diagnostico y cuadro clinico

El diagnéstico de esta patologia suele ser clinico, en base a historia clinica y
exploracién fisica. No se recomienda la toma de radiografia de torax, panel viral u
otros examenes para llegar al diagndéstico 4.

El cuadro clinico suele ser de inicio reciente, con sintomas respiratorios altos como
rinorrea 0 congestion nasal, en algunos casos con fiebre. A medida que progresa la
patologia aparecen sintomas como tos, estornudos y taquipnea asi como signos de
dificultad respiratoria tales como tirajes, aleteo nasal o quejido. En algunos

pacientes se pueden presentar episodios de apnea o dificultad para la alimentacion
15, 16, 17
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El pico maximo de manifestacién clinica se ha visto que se presenta entre el 3ery

4to dia de patologia, sin embargo, esto puede ser variable.

Al examen fisico se puede evidenciar aumento del trabajo respiratorio con aleteo
nasal y quejido en cuadros severos, ademas de sintomas de deshidratacién en
muchos casos. A nivel de la auscultacion podemos encontrar crépitos y una fase

espiratoria prolongada, ademas de ruidos transmitidos de via aérea superior 15 16
17, 18,19

Para la evaluacién de la severidad se aconseja el uso de escalas como la Wood-

Downes Modificada por Ferres que se describe a continuacion:

Tabla 1. Escala de Wood Downes modificada

Puntaje 0 1 2 3

Cianosis No Si

Ventilaciéon | Buena Disminuido Muy Torax silente
disminuida

Sibilancias | No Final de | Toda la | Inspiracion y

espiracion espiracion espiracion

Tiraje No Subl/intercostal | Supraclavicula | Supraesternal

r + aleteo nasal

10



Frecuencia | < 30 | 31-45 45-60 >60

respiratoria | respiraciones/ | respiraciones/ | respiraciones/ | respiraciones/

min min min min
Frecuencia | < 120 | >120
cardiaca latidos/minuto | latidos/minuto

Leve: 1-3, moderada: 4-7, severa: 8-14.

Evaluacion de la severidad

Tras obtener una historia clinica detallada y un examen fisico completo, vamos a
indagar acerca de factores que nos indiquen severidad en el cuadro actual. Se ha
descrito que la edad es uno de los factores de riesgo mas importantes, con mayor
riesgo entre 1y 3 meses de edad para deterioro clinico. Igualmente, el antecedente
de prematurez, especialmente en menores de 29 semanas de edad gestacional
(algunos amplian el rango hasta menores de 32 semanas gestacionales 16, se debe
tener en cuenta 5. Aparte de lo anterior, tenemos otros factores descritos #:

- Historial de apnea

- Frecuencia respiratoria  muy acelerada (mayor de 60

respiraciones/minuto)

- Presencia de esfuerzo respiratorio

- Alteracion del estado mental

- Oximetria por debajo de 92%

- Capacidad de alimentarse o tomar bebidas

11



Si un paciente es considerado de alto riesgo y se encuentra inestable, se le debe
internar para manejo de via aérea y vigilancia clinica estricta ante riesgo de deterioro

del patrén respiratorio.

Diagndsticos diferenciales 16

Hay que tener en cuenta varias patologias tanto infecciosas como no infecciosas.
Ante la ausencia de sintomas respiratorios altos asociado a sintomas de dificultad
respiratoria, hay que descartar la presencia de alguna cardiopatia, anomalias
congénitas de la via aérea como anillos vasculares o presencia de algun objeto

extrafo en la via aérea.

Algunas infecciones como la ocasionada por la Bordetella Pertussis deberian ser
consideradas en cuadros respiratorios severos con tos paroxistica o en salvas.
Concomitante con la bronquiolitis pueden aparecer infecciones bacterianas como

otitis 0 neumonia, que deben ser tenidas en cuenta.

Manejo

A. Reposicién hidrica

Debido a la presencia de afectacion respiratoria, tos y secreciones nasales puede
haber una disminucién de la ingesta de alimentos que puede conllevar a
deshidratacion secundaria. Se indica alimentacion por tomas pequefias y seguidas

para mejor tolerancia y de no ser posible se debe iniciar reposicion endovenosa.

B. Soporte respiratorio 18

Succién nasal

12



Suplementacion de oxigeno: dependiendo del grado de dificultad se debe definir si
requiere de administracion de alto o de bajo flujo. Las metas de saturacion varian
entre 90-92%.

C. Tratamiento farmacoldgico

Broncodilatadores: se emplean en el contexto de un episodio broncoobstructivo
como en el asma, pues causan relajacién del masculo liso. Se cree que este tipo de
medicamentos podrian mejorar la sintomatologia en el contexto de la bronquiolitis a
pesar de que el mecanismo fisiopatoldgico es mas de tipo inflamatorio y acumulo
de desechos celulares. Se plantea que aquellos nifios con antecedente de atopia
personal o familiar podrian tener una buena respuesta al manejo con agonistas B2
inhalados. Sin embargo, hay estudios que muestran que su uso frente a placebos

no disminuye la necesidad de hospitalizacion o la duracién de la estancia.

Solucién salina hiperténica: los hallazgos con respecto a su uso son variados, pues
hay estudios que no demuestran beneficios en cuanto a su uso, aunque hay otros

gue indican que su uso reduce el tiempo de estancia hospitalaria.

Glucocorticoides: no hay suficiente evidencia que soporte su uso como primera linea

de manejo

Inhibidores de leucotrienos: no hay beneficio en cuanto a su uso para reduccion de
estancia hospitalaria

Antibidticos: no se usan como primera linea, en ocasiones suele haber abuso de los
antibioticos por hallazgos anormales en la radiografia de térax pues se puede

confundir con algun proceso bacteriano concomitante.

13



2.1.2. NEUMONIA ADQUIRIDA EN LA COMUNIDAD

Caracterizada por una inflamacién del parénquima pulmonar, es la principal causa
de muerte en nifios menores de 5 afios alrededor del mundo en las Ultimas décadas.
Definida clinicamente como la presencia de signos y sintomas de neumonia en un
nifio previamente sano debido a una infeccion que fue adquirida por fuera del
hospital, definida a nivel patolégico como una patologia que afecta el parénquima

pulmonar secundario a una infeccion.

Su etiologia puede ser variada incluyendo bacterias, virus y hongos, usualmente
mas comun suele ser causada por virus, principalmente por el virus sincitial
respiratorio (VSR), pero también por el virus de la parainfluenza 1,2,3 virus de la
influenza Ay B, adenovirus, rinovirus, metaneumovirus humano, bocavirus humano,
coronavirus y enterovirus, entre otros. El Streptococcus pneumoniae sigue siendo
el principal agente en todos los grupos etarios, aunque su incidencia ha venido en
disminucién debido a la implementacion de programas de vacunacién contra este

agente 13,

Las manifestaciones clinicas de esta enfermedad no son especificas, pueden ser
sutiles y varian de acuerdo al grupo de edad, al agente causal y al grado de
severidad. En todos los grupos de edad puede presentarse fiebre y tos como
manifestacion cardinal pero otros sintomas y signos pueden presentarse como:
taquipnea, signos de dificultad respiratoria (como aleteo nasal) e hipoxia 4. La
mayoria de los sintomas y signos tienen baja sensibilidad y especificidad salvo por

la tos, los estertores, los roncus, las retracciones y el aleteo nasal.

La evolucion puede ser torpida y de inicio temprano como es en el caso de los

14



neonatos en que la neumonia in Utero se manifestara dentro de los primeros 3 dias
de vida, es comun que aparezca tan temprano como momentos después al
nacimiento. El tratamiento de esta enfermedad sera definido de acuerdo a la posible
etiologia infecciosa segun la edad y segun factores de riesgo, asi como segun los

aislamientos logrados 2°.

Por el momento faltan estudios para permitir realizar una estratificacion de severidad
de la enfermedad en nifios, sin embargo, también puede diversificarse de acuerdo
a si se acompafan de complicacion o no tales como los derrames pleurales,
empiemas, neumatoceles, neumonia necrosante, abscesos, fistulas

broncopleurales, neumotérax y sepsis de origen pulmonar.

2.1.3. MICROALBUMINURIA

La microalbuminuria se define como la excrecion urinaria persistente de albumina.
Se trata de un marcador de disfuncion endovascular comunmente conocido por ser
un factor predictivo de dafio renal (por ejemplo, en la diabetes mellitus tipo 2) que
ademas también puede ser un predictor de eventos cardiovasculares y por tanto de
mortalidad. Investigaciones recientes lo han relacionado con patologias
respiratorias como es en el caso de la Enfermedad obstructiva cronica
encontrandose una relacion fuerte entre los niveles de microalbuminuria y eventos
cardiovasculares en pacientes con dicha enfermedad, especialmente en pacientes

con mas sintomas y mayor riesgo a futuro de enfermedad cardiovascular 2021,

Tanto en condiciones fisiologicas como patoldgicas se encuentra una relacion
pulmonar y renal pues ambos 6rganos pueden ser blanco en distintas enfermedades

(por ejemplo, en algunas vasculitis), incluso en la enfermedad renal cronica hay

15
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mayor riesgo de neumonia por lo que en estos pacientes se recomienda la

vacunacion contra Streptococcus pneumoniae y la influenza 2223,

16



3. OBJETIVOS

3.1. GENERAL

Estimar la prevalencia de microalbuminuria en pacientes con infeccion respiratoria
aguda baja en la Subred Integrada de Servicios de Salud Suroccidente E.S.E USS
Hospital Occidente de Kennedy y USS Patio Bonito Tintal del servicio de urgencias

y UCIP durante el periodo de tiempo de julio y octubre 2021.

3.2.ESPECIFICOS

- Caracterizar a la poblacion infantil de la Subred Integrada de Servicios de Salud
Suroccidente E.S.E USS Hospital Occidente de Kennedy y USS Patio Bonito Tintal
de acuerdo a grupo etareo, sexo y tipo de infeccion respiratoria aguda baja con la

cual ingresaron a la institucion.

- Determinar si la presencia de microalbuminuria es factor asociado de severidad de
los pacientes con infeccidn respiratoria aguda baja en la Subred Integrada de
Servicios de Salud Suroccidente E.S.E USS Hospital Occidente de Kennedy y USS
Patio Bonito Tintal.

17



4. METODOLOGIA

A. Clasificacion del disefio del estudio.

Se llevé a cabo un estudio observacional de tipo corte transversal

B. Lugar donde se realizé la investigacion.

El estudio se realizé en la Subred Integrada de Servicios de Salud Suroccidente
E.S.E USS Hospital Occidente de Kennedy y USS Patio Bonito Tintal durante el
periodo comprendido entre julio a octubre de 2021. El estudio fue aceptado por el
comité de ética de la Subred Integrada de Servicios de Salud Suroccidente.

C. Caracteristicas de la poblacion estudiada.

Como criterio de inclusion se tom6 a todo menor de 18 afios de edad del servicio de
urgencias o UCIP de la Subred Integrada de Servicios de Salud Suroccidente E.S.E
USS Hospital Occidente de Kennedy y USS Patio Bonito Tintal durante el tiempo
del estudio que cursen con bronquiolitis y neumonia adquirida en la comunidad (viral

0 bacteriana).

Criterios de exclusion:
e Pacientes que cursen con infeccion respiratoria baja con diabetes mellitus
y/o hipertension arterial.
e Pacientes que cursen con infeccion respiratoria baja que tengan antecedente

de cardiopatia.

18



e Pacientes que cursen con infeccidn respiratoria baja que tengan ademas

neumopatia crénica.

e Pacientes que cursen con infeccion respiratoria baja y tengan antecedente

de uropatia obstructiva, nefropatia cronica o enfermedad reumatolégica.

e Pacientes cursando con desnutricion.

e No diligenciamiento de consentimiento informado

D. Variables que se midieron en el estudio.

Variable Definicién Tipo Nivel de | Unidad
medicion de
medida
Edad Es el tiempo | Cuantitativo | Meses Meses
transcurrido de vida |, discreta cumplidos
de una persona
desde el momento
de su nacimiento
hasta su actualidad.
Género Hace referencia a | Catego6rica, | Femenino F
las expectativas de | nominal, Masculino

indole cultural | dicotdmica.
respecto de los roles
y comportamientos
de hombres y

mujeres.

19




Peso Medida de la masa | Cuantitativa | Kilogramos Kg
corporal , continua

Microalbuminuria | Definida como la | Cuantitativa Mg/g
presencia de |, continua
albuminuria por
encima de 30 mg/g

Bronquiolitis

Leve 1 — 3 puntos en la | Cuantitativa | Ausente/present | S/N
escala de Wood |, discreta e
Downes modificada

Moderada 4 — 7 puntos en la | Cuantitativa | Ausente/present | S/N
escala de Wood |, discreta e
Downes modificada

Severa 8 — 14 puntos en la | Cuantitativa | Ausente/present | S/N
escala de Wood |, discreta e
Downes modificada

Neumonia

Neumonia Con compromiso | Categorica | Si S/N

complicada extrapulmonar nominal No

No Complicada Sin compromiso | Categorica | Si S/N
extrapulmonar nominal No

20




Requerimiento de | Estancia en UCIP Categorica | Si S/N
UCIP nominal No
Dias de | Dias de | Cuantitativa | Dias dias
hospitalizacion en | hospitalizacion , discreta
UCI luego de 24 horas de

estancia
Dias de | Dias de | Cuantitativa | Dias dias
hospitalizacion en | hospitalizacion , discreta
piso luego de 24 horas de

estancia

E. Aspectos del proceso de medicién y seguimiento.

Se solicité autorizacion para la toma de muestra al padre/madre o cuidador del
paciente, mediante firma de consentimiento informado. Se les proporciono

informacion respecto al estudio y sus implicaciones.

Con apoyo del personal de enfermeria de la institucion de internacion del paciente,
se procedié a toma de muestra de orina aislada bajo metodologia de recoleccién
espontanea. Posteriormente se envid la muestra de orina para procesamiento de
microalbuminuria a la USS Galan (por convenio de laboratorios). En dicha institucion
la muestra se procesé por medio de test in vitro con prueba inmunoturbidimétrica
ALBT Tina-quant Albumin Gen.2 para determinacion cuantitativa de albamina en

orina en los sistemas Roche/Hitachi.

21



F. Muestra
Se realiz6 el célculo del tamafio de la muestra para la frecuencia en la poblacion
para el factor de correcciébn de la poblacion finita o fep igual a 300, con una

frecuencia hipotética del factor del resultado en la poblacién (p) de 50%+/-5 y

ademas se tomo el 50% como limites de confianza.

Se realiz6 el calculo de n = [EDFF*Np(1-p))/[(d2/Z22 1-a/2*(N-1)+p*(1-p)] y se obtuvo
un tamafio de muestra de 169 para un intervalo de confianza del 95%.

El flujograma de procesos fue el siguiente,
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Captacion del paciente
(PRIMEROCS 3 DIAS DE
INGRESO
HOSPITALARIO)

Toma de datos de

Verificacion de criterios Historia dinica para
de inclusion y exclusion llenado de base de
datos

Firma de
consentimiento
informado para aval de
toma de muestra

Aviso a personal de
enfermeria para toma
de muestra

Carga de solicitud al
sistema

Toma de muestra bajo
recoleccidn espontansa

Revision en plataforma
Enterprise de resultado,
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Cronograma de actividades

ACTIVIDAD PRIMER SEMESTRE 2020 SEGUNDO SEMESTRE 2020
Mes2 [Mes3 | Mes4 | MesS | Mes6 | Mes7 | Mes8 | Mes9 | Mes 10 | Mes 11 | Mes 12
Preparacién idea de investigacién
Revision de bibliografia
Elaboracion de anteproyecto
Sustentacion de anteproyecto
Aprobacién de anteproyecto
Ajuste y definicién de proyecto
ACTIVIDAD PRIMER SEMESTRE 2021 SEGUNDO SEMESTRE 2021
Mes2 [Mes3 | Mes4 | Mes5 | Mes6 | Mes7 | Mes8 | Mes9 | Mes 10 | Mes 11 | Mes 12
Revisién de proyecto

Presentacion de proyecto al comité de la Subred Integrada
de Servicios de Salud Suroccidente E.S.E USS Kennedy

Aceptacion de proyecto por parte del comité de ética

Disefio de mstrumento de
recoleccidn de datos

Toma de muestra

Recoleccion de datos de los
pacientes

Analisis estadistico de los
resultados

Presentacion de los resultados

Entrega de documentos finales

Sustentacion
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5. PLAN DE ANALISIS

Se realizé una revision individualizada de cada historia clinica de los pacientes
captados, con el fin de confirmar criterios de exclusion. De igual manera se revisaron

diagnésticos de ingreso y de egreso para verificar concordancia entre estos.

Se realiz6 una plantilla en plataforma Excel donde se consignaron las variables
planteadas de analisis con el fin de estandarizar la base de datos.

Las variables cuantitativas se analizaron mediante medidas de frecuencia,
tendencia central y dispersion; los datos categdricos mediante proporciones o
porcentajes. Los supuestos de distribucién normal en las variables de razén fueron
evaluados con el test no paramétrico de Shapiro-Wilk. Los analisis bivariados fueron

analizados con el estadistico de Chi2 y test exacto de Fisher.
Segun la naturaleza de la distribucién de las variables de razén, se aplicaron las

pruebas estadisticas de t-student o U de Mann Whitney. En el contraste de hipotesis

se consideraron estadisticamente significativos valores de p<0,05.
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6. ASPECTOS ETICOS

El desarrollo del presente estudio se ajustd a los principios sefalados en la
Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, Informe Belmont ,Pautas
CIOMS y la normativa Colombiana establecida por la Resolucion 8430 de 1993 por
la que se establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la
investigacion en salud y para este caso en particular, la proteccion de datos clinicos
derivados del manejo de la historia clinica reglamentada por la Resolucién 1995 de
1999 y la Ley Estatutaria de habeas data 1581 de 2012 por la cual se dictan las
disposiciones generales para la proteccibn de datos personales sancionada
mediante la Ley 1581 de 2012 y reglamentada por el Decreto Nacional 1377 del
2013 que regula el manejo adecuado de datos sensibles.

Fue presentado al comité de Investigacion de la Subred Integrada de Servicios de
Salud Suroccidente para su concepto.

De acuerdo con la resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de Colombia, el
presente estudio se ajusta a la definicidn de investigacion “riesgo minimo” que
expone en su articulo 11 literal: “b. Investigacién con riesgo minimo: Son estudios
prospectivos que emplean el registro de datos a través de procedimientos comunes
consistentes en: examenes fisicos o sicolégicos de diagndstico o tratamientos
rutinarios, entre los que se consideran: pesar al sujeto, electrocardiogramas,
pruebas de agudeza auditiva, termografias, coleccion de excretas y secreciones
externas, obtencion de placenta durante el parto, recoleccion de liquido amnidtico
al romperse las membranas, obtencion de saliva, dientes deciduales y dientes
permanentes extraidos por indicacion terapéutica, placa dental y calculos removidos
por procedimientos profilacticos no invasores, corte de pelo y ufias sin causar

desfiguracion, extraccion de sangre por puncion venosa en adultos en buen estado
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de salud, con frecuencia maxima de dos veces a la semana y volumen maximo de
450 ml en dos meses excepto durante el embarazo, ejercicio moderado en
voluntarios sanos, pruebas sicoldgicas a grupos o individuos en los que no se
manipulara la conducta del sujeto, investigacion con medicamentos de uso comun,
amplio margen terapéutico y registrados en este Ministerio o su autoridad delegada,
empleando las indicaciones, dosis y vias de administracion establecidas y que no

sean los medicamentos que se definen en el articulo 55 de esta resolucion.”

De acuerdo con su perfil de riesgo y el tipo de variables que se midieron, se
consider6 que el estudio requirio firma de consentimiento informado, tal como lo
contempla el articulo 16 de la resolucién 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de

Colombia.
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7. RESULTADOS

7.1.Caracterizacion de la poblacion y prevalencia de microalbuminuria

Inicialmente fueron captados 211 pacientes en el lapso de tiempo propuesto para
toma de muestras, sin embargo, solo se obtuvo un total de 177 de muestras. De ese
total de pacientes, 68 fueron de sexo femenino correspondiente al 38.4% de la
muestra, y 109 de sexo masculino, correspondiente al 61.6% de la muestra. El
promedio de edad de la muestra fue de 12 + 22 meses asi como una mediana de

22 meses, el rango intercuartil estuvo entre 2 meses y 59 meses (Tabla 1).
El peso promedio de nuestra muestra fue de 8.49 kilogramos (kg), con una

desviacion estandar de 5.46 y una mediana de 7.4 kg, con un rango intercuartil entre
5.7 kgy 16.3 kg (Tabla 1).

Tabla 1. Distribucion de variables categéricas de la poblacién estudiada

Med Desviaciéon Media RIQ
ia estandar na
Edad (meses) 12 22 5 2-59
Peso (kg) 8.49 5.46 740 5.70-16.30
Estancia en hospitalizacion 5 3 4 3-11

(dias)
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Las variables de caracterizacion de la poblacion dadas por la edad, el peso y el sexo

se muestran en la Tabla 2.

Tabla 2. Descriptivo categorico de la poblacién

n (%) (IC 95%)

SEXO

Femenino 68 (38,4) (26,9 | 50,0)

Masculino 109 (61,6) (52,5 | 70,7)
ESTANCIA UCI

Ausencia 175 (98,9) (97,3 | 100,4)

Presencia 2 (1,1 (0,0 15,8)
BRONQUIOLITIS

Ausencia 40 (22,6) (9,6 35,6)

Presencia 137 (77,4) (70,4 | 84,4)
BRONQUIOLITIS LEVE

Ausencia 75 (42,4) (31,2 | 53,6)

Presencia 102 (57,6) (48,0 | 67,2)
BRONQUIOLITIS MODERADA

Ausencia 144 (81,4) (75,0 |87,7)

Presencia 33 (18,6) (5,4 31,9)
BRONQUIOLITIS SEVERA

Ausencia 175 (98,9) (97,3 |100,4)

Presencia 2 (1,1 (0,0 15,8)
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NEUMONIA
Ausencia 133 (75,1) (67,8 | 82,5)
Presencia 44 (24,9) (12,1 | 37,6)

NEUMONIA NO COMPLICADA

Ausencia 137 (77,4) (70,4 | 84,4)

Presencia 40 (22,6) (9,6 35,6)

NEUMONIA COMPLICADA

Ausencia 173 (97,7) (95,5 | 100,0)

Presencia 4 (2,3) (0,0 16,8)

MICROALBUMINURIA

Ausencia 124 (70,1) (0,0 78,1)

Presencia 53 (29,9) (17,6 | 42,3)

La prevalencia de microalbuminuria determinada en valores absolutos como
microalbuminuria por encima de 30 mg/g fue de 29.9% [IC 95% (17.6, 42.3)] (Figura
1).

Figura 1. Porcentaje de pacientes con y sin microalbuminuria
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Tabla 3. Variables y asociacién con microalbuminuria

Sin Microalbuminuri | Valor
Microalbuminuria a p
n % n %
SEXO FEMENI 43 34.7% 25 47.2% | 0.118

NO

MASCUL | 81 65.3% 28 52.8%
INO

ESTANCIA UCI Ausencia | 124 100.0% 51 96.2% | 0.030
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Presenci 0 0.0% 2 3.8%
a
BRONQUIOLITIS Ausencia | 32 25.8% 8 15.1% | 0.119
Presenci 92 74.2% 45 84.9%
a
BRONQUIOLITIS Ausencia | 52 41.9% 23 43.4% | 0.857
LEVE
Presenci 72 58.1% 30 56.6%
a
BRONQUIOLITIS Ausencia | 106 85.5% 38 71.7% | 0.031
MODERADA
Presenci 18 14.5% 15 28.3%
a
BRONQUIOLITIS Ausencia | 123 99.2% 52 98.1% | 0.553
SEVERA
Presenci 1 0.8% 1 1.9%
a
NEUMONIA Ausencia | 91 73.4% 42 79.2% | 0.409
Presenci 33 26.6% 11 20.8%
a
Ausencia | 93 75.0% 44 83.0% | 0.785
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T

NEUMONIA NO Presenci | 31 25.0% 9 17.0%
COMPLICADA a
NEUMONIA Ausencia | 122 98.4% 51 96.2% | 0.376
COMPLICADA
Presenci 2 1.6% 2 3.8%
a
1.

El promedio de estancia hospitalaria en promedio fue de 5 dias con un promedio de
estancia de 3 dias y una mediana de 4 dias, con un rango intercuartil entre 3 dias y
11 dias (Figura 2).

Figura 2. Dias de hospitalizacion segun presencia de microalbuminuria

207

Dias de estancia

0 —

T T
Sin microalbumineria Microalbumineria
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De 177 pacientes s6lo 2 pacientes requirieron manejo en cuidados intensivos

pediatricos, lo cual correspondio a 1.1% de la muestra con un IC 95% [0, 15.8]

El total de pacientes que ingresaron al estudio con diagnéstico de bronquiolitis
corresponde al 77.4% [IV 95% (70.4, 84.4)] y con diagndstico de neumonia
ingresaron 24.9% [IC 95% (12.1, 37.6)]. De la muestra total de los pacientes
cursaron con bronquiolitis leve el 57.6% [IC 95% (48, 67.2)], el 18.6% cursaron con
bronquiolitis moderada [IC 95% (5.4, 31.9)], el 1.1% cursaron con bronquiolitis
severa [IC 95% (0O, 15.8)], el 22.6% con neumonia no complicada [IC 95% (9.6,
35.6)] y el 2.3% con neumonia complicada [IC 95% (0, 16.8)].

Figura 3. Distribucion de bronquiolitis segun severidad
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Error bars: 95% Cl
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7.2. Analisis Bivariado: Presencia de microalbuminuria y su relacién con la

severidad de bronquiolitis y neumonia
Si bien el tamafio de la muestra fue pequefio, se encontr6 una relacion
estadisticamente significativa entre la presencia de microalbuminuria y los dias de
hospitalizacion (p= 0.02) asi como con la presencia de bronquiolitis moderada (p=
0.031).

Figura 4. Relacién entre microalbuminuria y bronquiolitis moderada

Sin I otra severidad de Bronquiolitis Bronquiolitis moderada

100,0%

90,0%

80,0%

70,0%

Porcentaje

Sin microalbumineria Microalbumineria Sin microalbumineria Microalbumineria

Error bars: 95% CI

No se encontré diferencia entre la presencia o ausencia de microalbuminuria con
las variables de sexo, bronquiolitis leve (p= 0.857), bronquiolitis severa (p= 0.553),
neumonia (p 0.409), neumonia no complicada (p= 0.785) y neumonia complicada
(p=0.376). (Tabla 2).
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Se encontré que los niveles de microalbuminuria tuvieron una tendencia a ser
mayores en los pacientes que estuvieron en cuidado intensivo pediatrico con
respecto a quienes no lo estuvieron (p= 0.057), no se encontro relacion entre los
niveles de microalbuminuria y las demas variables (bronquiolitis leve, moderada y

severa, 0 neumonia complicada y no complicada).

Tabla 4. Comparacién de niveles de microalbuminuria segun caracteristicas

clinicas
RESULTADO
MICROALBUMINURIA Valor p
Mediana RIQ
SEXO Femenino 18.25 0.00 | 38.65
0.654
Masculino 17.70 2.60 | 30.20
ESTANCIA UCI Ausencia 17.70 0.00 | 32.50
Presencia 78.00 404 | 1156 | 0057
0 0
BRONQUIOLITIS | Ausencia 11.45 0.00 | 23.65
0.136
Presencia 18.90 0.00 | 35.10
Ausencia 16.90 0.00 | 38.10
BRONQUIOLITIS _ 0.975
Presencia 18.85 0.00 | 31.90
LEVE
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BRONQUIOLITIS | Ausencia 17.65 0.00 | 30.40
MODERADA _ 0.101
Presencia 27.00 10.4 | 61.90 .
0
BRONQUIOLITIS | Ausencia 17.70 0.00 | 33.00
SEVERA
Presencia 68.35 211 | 1156 | 0211
0 0
NEUMONIA Ausencia 18.90 0.00 | 36.50
0.262
Presencia 12.95 0.00 | 27.40
NEUMONIA NO | Ausencia 18.90 0.00 | 37.10
COMPLICADA 0.134
Presencia 11.45 0.00 | 23.95
NEUMONIA Ausencia 17.70 0.00 | 32.50
COMPLICADA 0.341
Presencia 32.85 10.7 | 364.3 '
5 0

Realizado mediante Prueba de U de Mann-Whitney

Con respecto a las variables cuantitativas, se encontroé relacion con la presencia de

microalbuminuria. Se encontr6 que los pacientes con presencia de microalbuminuria

tuvieron una tendencia estadisticamente significativa a ser mas jovenes con

respecto a los que no presentaron microalbuminuria con una mediana de edad de

3 meses con un rango intercuartil entre 1 mes y 5 meses de edad (p= 0.0001).

Figura 5. Relacion entre edad y peso con microalbuminuria
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Igualmente, aquellos sujetos con menor peso, tuvieron mayor presencia de
microalbuminuria con una mediana de peso de 5.51 kg y un rango intercuartil entre
4.5 kg y 7.7 kilos (p= 0.0001) (Figura 5). Quienes tuvieron valores positivos de
microalbuminuria tuvieron una tendencia a requerir mas dias de estancia
hospitalaria, con una mediana de 6 dias y un rango intercuartil entre 4 y 8 dias (p=
0.02).

Los pacientes que presentaron microalbuminuria presentaron un peso menor
estadisticamente significativo con respecto a los pesos de los pacientes que no
presentaron microalbuminuria. En adicidn, se encontr6 que este mismo
comportamiento se encontro en la presencia o ausencia de bronquiolitis moderada,
donde los pacientes con menor peso también fueron los que presentaron el evento.

No se presentaron desenlaces fatales durante el estudio.
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8. DISCUSION

Con base en los resultados, se obtuvo una muestra heterogénea de pacientes. Si
bien se podria decir que la prevalencia de microalbuminuria en la muestra analizada
fue baja, del 29.9%, en comparacion a estudios previos en que se han encontrado
prevalencias alrededor del 79%%°, se obtuvieron resultados concluyentes en el
contexto de pacientes ingresados con el diagndstico de bronquiolitis moderada (p=
0.031).

La mayoria de los pacientes captados en este estudio tuvieron el diagnostico de
bronquiolitis (77.4% vs 24.9% con neumonia), de los cuales la mayoria estuvieron
clasificados clinicamente como bronquiolitis leve. En estos pacientes no se encontrd
diferencia entre la presencia o ausencia de microalbuminuria (p= 0.857), tampoco
en los pacientes con bronquiolitis severa (p= 0.553). Sin embargo, se considera que
este ultimo resultado puede representar un falso negativo en tanto que el niumero
de casos fue significativamente inferior respecto al nUmero de casos presente en

las demas clasificaciones de severidad.

Entre los afios 2015 y 2016, Vélez 7 estudia la correlacién de proteinuria/creatinuria
en pacientes con bronquiolitis en las mismas instituciones de la Subred’ donde fue
realizado este estudio. Su muestra tuvo principalmente pacientes clasificados con
bronquiolitis aguda moderada sin embargo no identificaron correlacion entre la
severidad de la enfermedad con la relacidbn proteinuria/creatinuria, pues los
pacientes con estadios leves también presentaron relaciones elevadas. Cabe
aclarar que en ambos estudios hubo una muestra poco significativa de pacientes
con bronquiolitis severa. Sin embargo, con base en los hallazgos del estudio actual,

se puede proponer gque el uso de microalbuminuria podria resultar mas confiable
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que la medicion de la relacion proteinuria/creatinuria respecto a su asociacioén con

severidad de enfermedad.

Un aspecto importante a tener en cuenta es que dado los hallazgos del estudio
previo 7 se busc6é ampliar el rango etario de inclusién en el estudio al incluir el
diagnéstico de neumonia, pues estudios previos dentro de la subred sélo habian
incluido pacientes con bronquiolitis 7. Sin embargo, se sigue observando que los
grupos etarios con mayor compromiso endotelial dado por presencia de
microalbuminuria, siguen siendo los menores de 24 meses, especificamente

menores de 6 meses.

El grupo de estudio de Nismath 1° estudié la validez de microalbuminuria asociado
al uso de escalas de mortalidad en UCIP para predecir resultados clinicos respecto
a mortalidad 1° Ellos encontraron que dicho marcador tuvo un papel
estadisticamente significativo en cuanto a prediccion de requerimiento de uso de
inotropicos y disfuncién organica, ademas tuvo una buena correlacién con la
duracién de estancia en UCIP. Sin embargo, la muestra de pacientes de dicho
estudio comprendié patologias de todo tipo, no solo respiratorias. Dentro de sus
conclusiones consideran que la microalbuminuria se podria tener en cuenta como
una buena herramienta para prediccion de mortalidad sugiriendo ampliar el nimero

de estudios futuros especialmente en pacientes cursando con sepsis.

Estos hallazgos se podrian extrapolar a los de este estudio. Los niveles de
microalbuminuria tuvieron una tendencia a ser mayores en los pacientes que
estuvieron en cuidado intensivo pediatrico (UCIP) con respecto a quienes no

estuvieron en UCIP (p=0.057) aunque solo el 1.1% de la poblacion estudiada
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requirié ingreso a UCIP lo cual podria corresponder a un sesgo de muestreo al tener

pocos pacientes en la categoria de ingreso a UCIP.

Para futuros estudios seria importante plantear una muestra mas grande de
pacientes en UCIP para poder determinar con mayor veracidad la asociacion de
severidad con la presencia de microalbuminuria. En la poblacion estudiada, no se
presentaron desenlaces fatales por lo que no se observd asociacion con

microalbuminuria y mortalidad.

Respecto a otros limitantes del estudio, se observd que la prevalencia de
microalbuminuria fue baja. La muestra pequefia obtenida, especialmente con
respecto al numero de casos de bronquiolitis severa, es uno de los posibles
limitantes que se tienen en el presente estudio. Si bien se analizaron todos los
ingresos de pacientes cursando con bronquiolitis, aquellos que consultaron al
servicio de urgencias durante el periodo de toma de muestra se clasificaron como
bronquiolitis leve y moderada, por cuanto esto se considera una posible causa del
porqué se pudo haber obtenido una prevalencia baja de microalbuminuria.

Adicionalmente se debe mencionar que una de las dificultades del estudio fue la
recoleccion de muestras a cargo del personal de enfermeria. Al ser una muestra
espontanea que debia ser tomada con bolsa de recoleccion, se observaron
dificultades técnicas para la colocacion y obtencion de muestra de orina. Esto pudo
incidir en la cantidad de pacientes que tuvieron egreso médico antes de que se
pudiera realizar la recoleccion de la muestra (total de 34 pacientes). Estas
dificultades también prolongaron los dias de recoleccion de muestra con respecto
al ingreso del paciente al estudio, teniendo un tiempo de toma de entre 3 a 6 dias

posterior a la solicitud de realizacién de la toma de muestra de microalbuminuria.
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Para futuros estudios esto deberia ser tenido en cuenta pues puede alterar el

tamafo de muestra y suponer un sesgo de resultados.

9. CONCLUSIONES

Si bien la proporcién de pacientes con reporte de microalbuminuria no fue
significativa respecto a la muestra, se encontré una mayor correlacion de ésta con
grado de severidad de bronquiolitis en comparacion al wuso de

proteinuria/creatinuria.

Hubo una clara asociacion entre la presencia de microalbuminuria y la bronquiolitis

moderada, pudiendo tener relacion con dafio endotelial y mayor compromiso clinico.

No obstante, se sugiere ampliar el tamafio de muestra respecto a bronquiolitis
severa y neumonia complicada, pues se pudo haber presentado un falso negativo

en estas categorias de mayor severidad clinica.

Por lo anterior, la microalbuminuria podria llegar a utilizarse como marcador de
severidad, predictor de dias de hospitalizacién y de requerimiento en UCIP, teniendo
en cuenta las limitaciones en la toma de muestra y la necesidad de una poblacion
mas heterogénea que incluya una mayor proporcion de pacientes con mayor

clasificacion clinica de severidad.

También se sugiere plantear una comparacion con patologias que no sean

Unicamente respiratorias, como se ha realizado en estudios previos.
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