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3. ACRONIMOS

CD = Grupo de diferenciacion.

DP = Dialisis peritoneal.

EE. UU = Estados Unidos de América.

ERC = Enfermedad renal crénica.

ERC KDIGO G5 en DP = Enfermedad renal cronica KDIGO G5 en dialisis peritoneal.
FG = Tasa de filtracion.

HD = Hemodialisis.

IMSS = Instituto Mexicano del Seguro Social.

ISPD = Sociedad Internacional de Dialisis Peritoneal.

KDIGO = Enfermedad renal: mejora de los resultados globales.
NLR = Proporcidn de neutréfilos con respecto a linfocitos.
PAPD = Peritonitis asociada a dialisis peritoneal.

PCR = Proteina c reactiva.

PHEDS = Plataforma de Hospitalizacion del Ecosistema Digital en Salud.



4. RESUMEN

Titulo. “Proporcion indice neutrofilo — linfocito y el desarrollo de peritonitis asociada a
didlisis peritoneal en el hospital general de zona No. 3 Jesus Maria Aguascalientes

durante el periodo de septiembre de 2023 a Febrero 2024”.

Introduccién. La enfermedad renal crénica se representa por cambios estructurales
como funcionales, que son irreversibles, que por definicion se establece mas de tres
meses con una tasa de filtracién glomerular menor a 60 ml/min/1.73 m2. Existen
factores de riesgos que conllevan a esta enfermedad como diabetes, hipertension,
sobrepeso y obesidad, siendo una prevalencia aproximada del 11%, ya cuando la tasa
de filtrado glomerular cae por debajo de 15 ml/min/1.73 m2 mayor probabilidad de
precisar terapia de sustitucién renal, incluyendo dialisis peritoneal, hemodialisis y
trasplante renal. La dialisis peritoneal se destaca como la opcién mas econdmica entre
las terapias de reemplazo renal. La peritonitis es una complicacion grave de la didlisis
peritoneal, con una tasa de mortalidad superior al 15%. Para diagnosticarla, se utiliza
un método que analiza el liquido peritoneal y otros indicadores bioquimicos. Sin
embargo, el indice neutrdfilo-linfocito podria ser una alternativa mas sencilla para el
diagnostico. Objetivo. Comparar el indice neutréfilo-linfocito con los parametros
bioquimicos para el diagndstico de la peritonitis asociada a la dialisis peritoneal.
Metodologia. Se llevo a cabo un andlisis en pacientes con enfermedad renal crénica
KDIGO G5 que estan siendo sometidos a dialisis peritoneal y han experimentado
peritonitis asociada a la didlisis. El estudio tendra un caracter observacional,
retrospectivo, transversal y analitico. Los participantes seran seleccionados del Hospital
General de Zona No. 3. Resultados. En nuestro estudio con una poblacién de 49
pacientes con enfermedad renal crénica en dialisis peritoneal, se valoré el NLR como
marcador de peritonitis asociada a dialisis peritoneal con los siguientes resultados un
AUC 0.782 (IC 95%: 0.652 - 0.911, p = 0.001), sensibilidad 76% y especificidad 66% y
LHR 2.28 (IC 95%: 1.24 - 4.18). Conclusién. En conclusién, nuestro estudio se puede
comprobar la asociacion significativa en la peritonitis asociada a dialisis peritoneal, Sin
embargo, la discriminacion no fue perfecta (AUC no cercano a 1), lo que limita su uso
como biomarcador alternativo por si solo.

Palabras clave: indice neutrdfilo linfocito, Enfermedad renal cronica, Didlisis peritoneal,

Peritonitis.



5. ABSTRACT
Title. “Neutrophil — lymphocyte index ratio and the

development of peritonitis associated with
peritoneal dialysis in the Hospital general of zone
No. 3 Jesus Maria Aguascalientes during the

period from September 2023 to February 2024”

Background. Chronic kidney disease is represented by structural and functional changes,
which are irreversible, which by definition is established for more than three months with a
glomerular filtration rate of less than 60 ml/min/1.73 m2. There are risk factors that lead to
this disease such as diabetes, hypertension, overweight and obesity, with a prevalence of
approximately 11%, since when the glomerular filtration rate falls below 15 ml/min/1.73 m2,
there is a greater probability of requiring prescription therapy. renal replacement, including
peritoneal dialysis, hemodialysis and kidney transplant. Peritoneal dialysis stands out as the
most economical option among renal replacement therapies. Peritonitis is a serious
complication of peritoneal dialysis, with a mortality rate greater than 15%. To diagnose it, a
method is used that analyzes the peritoneal fluid and other biochemical indicators. However,
the neutrophil-lymphocyte index could be a simpler alternative for diagnosis. Objective.
Compare the neutrophil-lymphocyte index with the biochemical parameters for the diagnosis
of peritonitis associated with peritoneal dialysis. Methodology. An analysis was carried out
in patients with KDIGO G5 chronic kidney disease who are undergoing peritoneal dialysis
and have experienced dialysis-associated peritonitis. The study will have an observational,
retrospective, cross-sectional and analytical nature. The participants will be selected from
the General Hospital of Zone No. 3.. Results. In our study with a population of 49 patients
with chronic kidney disease on peritoneal dialysis, the NLR was assessed as a marker of
peritonitis associated with peritoneal dialysis with the following results: AUC 0.782 (95% CI:
0.652 - 0.911, p = 0.001), sensitivity 76% and specificity 66% and LHR 2.28 (95% CI: 1.24
-4.18).



Conclusion. In conclusion, our study can verify the significant association in peritonitis
associated with peritoneal dialysis. However, the discrimination was not perfect (AUC not

close to 1), which limits its use as an alternative biomarker alone.

Keywords: neutrophil lymphocyte index, chronic kidney disease, peritoneal dialysis,
peritonitis.



6. INTRODUCCION

La proporcion de neutrdfilos/linfocitos (NLR) ha surgido recientemente como un nuevo
marcador de inflamacion sistémica. Los neutréfilos son las células primarias que
responden a infecciones celulares o tisulares, y desempefan un papel vital en el sistema
inmunologico innato. Son convocados a zonas inflamadas por sustancias llamadas
citocinas y quimiocinas, y su respuesta inmunolégica puede ser tanto antiinflamatoria

como proinflamatoria, dependiendo del grado de inflamacion.

Ademas, los neutrdéfilos también tienen un papel crucial en la inmunidad adaptativa y
son las principales células efectivas en el sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.
Como reguladores fundamentales de la inmunidad innata, los neutrdfilos reclutan,
activan y coordinan otras células inmunoldgicas, como células dendriticas, células T
CD4+ y células T CD8+, mediante la liberacion de diversas citocinas y quimiocinas. Por
lo general, el recuento de neutréfilos aumenta en casos de infecciones agudas, infartos

de miocardio, lesiones graves o complicaciones postoperatorias.

Los linfocitos son una parte fundamental de nuestras defensas contra las
enfermedades. Son capaces de reconocer y eliminar a los patégenos de forma
especifica y eficiente. Existen diferentes tipos de linfocitos con funciones
especializadas. Las células T y B son dos de los tipos mas importantes de linfocitos y

se producen en la médula ésea.

El NLR tiene la ventaja de poder determinarse a partir de analisis de sangre de rutina,
sin necesidad de muestras adicionales, esto reduciendo los costos y mejorando el
diagnostico de manera oportunidad, investigaciones anteriores han encontrado una
conexion directa entre los niveles del indice Neutréfilo/Linfocito (NLR) y la proteina C
reactiva (PCR). Esto significa que las personas con altos niveles de inflamacién también

tienden a tener valores mas altos de NLR.

Debido a su simplicidad en la obtencién, bajo costo y amplia aceptacion, los
investigadores han comenzado a explorar las posibles aplicaciones del NLR en diversas
enfermedades, como enfermedades cardiovasculares, tumores y enfermedades

renales.



EINLR integra informacion sobre dos tipos diferentes de leucocitos para una evaluacion
mas precisa de la respuesta inmunoldgica y tiene una relevancia clinica mas alta en
comparacion con otros marcadores de inflamacion. Se ha demostrado que el NLR esta
significativamente relacionado con la inflamacién y la mortalidad, y puede predecir la
mortalidad en pacientes sometidos a dialisis. Debido a su papel en la respuesta
inflamatoria, el indice Neutrdéfilo/Linfocito (NLR) esta ganando cada vez mas atencion
en el ambito clinico, especialmente en relacion con las complicaciones que puedan

surgir de la didlisis peritoneal y la hemodialisis.
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7. DIAGRAMA DE COCHRANE

Registros identificados mediante

Articulos en bola de nieve

n=0

Referencias excluidas no abordan la
variable de estudio ni cumplen
criterios de elegibilidad

n=2

8 articulos excluidos en texto
completo, con sus razones:

Por no tener contenido
pertinente 2

Sin seccién de métodos 1
Poblacién pequena 1
Desarrollados por sociedades
cientificas o agencias de
seguridad social 2

Otras causas 2

c
38 busqueda en base de datos
@
EE Pubmed: 51
< Epistemonikos 10
i !
Registros tras eliminar citas duplicadas
n=41
9]
S
£
= . .
Registros tamizados >
n=41
Registros de texto completo
= evaluados para su elegibilidad —_—
A0 n=39
a
c |
o
e
Registros incluidos en la revision
c n=31
pe)
(7]
3
o
E l

Articulos incluidos en el estudio (29)
Excluidos por ser metaanalisis (0)
Excluidos por no tener resultado (2)

llustracion 1 Diagrama de Cochrane

11



8. MARCO TEORICO.

Se realizé una busqueda bibliografica detallada que abarca las siguientes bases de
datos: Epistemonikos y Pubmed como descriptores se utilizaron las siguientes palabras
clave: limitado a humanos, enfermedad renal cronica, dialisis peritoneal, indice
neutréfilo linfocito, peritonitis, estudios originales y observacionales: la busqueda se
realizé arrojando 61 resultados en el total de base de datos; tras la eliminacion de
duplicados vy filtros quedaron 29 articulos los cuales fueron analizados y agregados

como antecedentes cientificos.

8.1. Enfermedad renal crénica

La enfermedad renal créonica (ERC) es un sindrome con cambios tanto estructurales
como funcionales del rindbn que se caracterizan por su irreversibilidad, se puede
identificar en un adulto cuando presenta, por un periodo de mas de tres meses con tasa
de filtracién (FG) menor a 60 ml/min/1.73 m2. Algunos indicadores de insulto renal son
cambios estructurales por imagen, trastornos hidroelectroliticos persistentes, cambios
histolégicos en biopsia renal, albuminuria, esta ultima se encuentra definida por la

presencia de mas de 30 mg de albumina en orina de 24 horas. (1)

Los principales predictores de riesgo asociados con un mayor incremento de la
enfermedad renal cronica se encuentra , edad avanzada, diabetes mellitus tipo 1 o 2,
microalbuminuria o proteinuria, hipertension pobremente controlada, uropatia
obstructiva, lesion renal aguda, obesidad, sobrepeso, sindrome metabdlico, fumar , uso
prolongado de nefrotdxicos como puede ser antiinflamatorios no esteroideos asi como
existen otros posibles factores de riesgo asociados litiasis renal, enfermedad hepatica
no alcohdlica, desordenes hipertensivos en el embarazo, alcohol, tabaco o abuso de

drogas, bajo peso al nacimiento. (2)

La puntuacién de riesgo de 5 factores puede estratificar a los pacientes segun el riesgo
de ERC a 10 afos esto basado en un estudio de cohorte el cual se involucraron 2490
pacientes, con una puntuacion total de 0 a 15 puntos, con los siguientes factores edad
diabetes, proteinuria con tira reactiva, y el porcentaje de tasa de filtrado glomerular, se

estimaba el riesgo de enfermedad renal crénica a 10 afios por puntuacion de riesgo. (3)
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Esta enfermedad se puede clasificar segun la tasa de filtracion glomerular (TFG) y la
albuminuria. El sistema de clasificacion basada en la TFG clasifica a la enfermedad en
estadios:

e Estadio | >90 ml/min/1.73 m2,

e Estadio Il 60-89 mI/min/1.73 m2,

e Estadio IlIA 45-59 mI/min/1.73 mZ.

e Estadio IlIB 30-44 ml/min/1.73 mZ.

e Estadio IV 15-29 ml/min/1.73 m2,

e Estadio V <15 mlI/min/1.73 mZ. (4)

Asi como la clasificacion de acuerdo con la albuminuria encontramos:

e A1<30mg/24 h.

e A2 30-300 mg/24 h.

e A3 >300mg/24 h. (4)
La prevalencia de la enfermedad renal cronica (ERC) puede variar a nivel nacional
debido a las diferencias en la deteccion temprana y el reporte epidemioldgico. A pesar
de estas limitaciones, se estima que la prevalencia de la ERC es de alrededor del 11%
en paises de altos ingresos como Estados Unidos y Australia. En México, la prevalencia
de la ERC se ha establecido entre el 5% y el 10%. México tiene una de las prevalencias
mas altas de ERC a nivel mundial, lo que también se traduce en una alta tasa de

mortalidad por esta enfermedad (aproximadamente < 2.5%). (5)

Dentro de las cifras que compete a México sobre incidencia es de aproximadamente
346 por millén de habitantes , en tanto la prevalencia se establece como 1447 /1 000
000 de habitantes. (5)

8.1.1. Didlisis peritoneal
La dialisis peritoneal es una modalidad de terapia de reemplazo renal para la
enfermedad renal cronica en etapa terminal que permite el intercambio de agua y
solutos entre la sangre capilar y el liquido de dialisis a través de la membrana peritoneal,
se encuentra la modalidad de didlisis, representa aproximadamente el 11% de los

pacientes que se someten a dialisis, debido a que es menos costosa. (6).
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El peritoneo se compone principalmente de dos capas las cuales recubren a los drganos
abdominales y representa el 80% de la superficie total la cual es el peritoneo visceral ,
la otra recubre la superficie inferior del diafragma y la superficie interior del abdomen
anterior siendo esta el peritoneo parietal , el endotelio de los capilares peritoneales
funciona principalmente como un filtro que regula el transporte peritoneal. Asi el

peritoneo proporciona una membrana adecuada para la realizacion de dialisis. (6)

La dialisis peritoneal consiste principalmente en la infusion de liquido en el espacio
peritoneal, lo que permite la difusion de solutos provenir de la sangre hacia los capilares
peritoneales, realizando un intercambio estableciendo un gradiente de presion
transmembrana la cual crea la parte de ultrafiltracion de fluido desde los capilares hasta
el dializado, a concentraciones mas altas de glucosa ejercen presiones osmoticas mas
altas. (6)

Para poder instaurar el liquido de dialisis peritoneal se utiliza un catéter de un solo
lumen que atraviesa la pared abdominal para acceder a la cavidad peritoneal, este

mismo catéter la parte final del miso se establece en la pelvis verdadera. (7)

La eliminacién de agua se logra creando un gradiente osmotico entre la red capilar
peritoneal y la solucién de dialisis peritoneal hiperosmolar que reside en la cavidad
peritoneal antes de ser drenada, asi como la eliminacion de toxinas y la eliminacion de
solutos se logran mediante difusion desde la red capilar peritoneal hacia el liquido de

dialisis peritoneal y se produce simultaneamente con la eliminacion de agua. (8)

La didlisis peritoneal se utiliza con menos frecuencia con un estimado de 11% en
comparacion de la hemodialisis pero ambas generalmente se asocian con una
supervivencia similar, la tasa de supervivencia pueden diferir segun la edad y la

presencia de comorbilidades. (9)

La dialisis peritoneal se puede administrar en un horario ambulatorio continuo (dialisis
peritoneal ambulatoria continua) o durante las horas de suefio utilizando un ciclador
automatico (dialisis peritoneal ciclica continua) o una combinaciéon de ambos, alguna de

las indicaciones para el inicio de dialisis de emergencia cuando se produzca cambios

14



potencialmente mortales en el equilibrio de liquidos, electrolitos y acido-base, en el
contexto de paciente que se debe de considerar la didlisis que presenten signos y
sintomas de enfermedad renal, perdida del estado del volumen y del control de la

presion arterial, desnutricion o cambios en el estado mental. (10)

Las principales contraindicaciones incluyen enfermedad inflamatoria intestinal activa y
cronica, ostomias insertadas recientemente, cirugia abdominal mayor, o cicatrices
abdominales, el modo de insercion del catéter peritoneal debe ser elegido por expertos

capacitados. (11)

La inflamacion intraperitoneal cronica es un problema que afecta al peritoneo, la
membrana que recubre la cavidad abdominal. Esta inflamacién puede ser causada por
diferentes factores, como la produccion de IL-6 por las células mesoteliales. La
inflamacién intraperitoneal crénica puede tener consecuencias graves, como la

peritonitis, que puede aumentar la inflamacién y afectar a la funcién del peritoneo. (12)

8.1.2. Peritonitis asociada a dialisis peritoneal
La peritonitis se una de las complicaciones mas graves en pacientes que se someten a
dialisis peritoneal. Esta infeccién del peritoneo, la membrana que recubre la cavidad

abdominal, puede tener una tasa de mortalidad superior al 15%. (12)

Un solo episodio de peritonitis grave o varios episodios de peritonitis leve pueden tener
consecuencias negativas. La capacidad de la dialisis peritoneal para eliminar el exceso
de liquido y toxinas del cuerpo puede verse afectada (disminucién de la ultrafiltracion
peritoneal). Debido a la frecuencia y severidad de esta complicacion, muchos pacientes
que usan el tratamiento peritoneal se ven obligados a abandonarla y pasar a la

hemodialisis. (12)

En una gran proporcion de los casos son por bacterias, alrededor del 3 — 5% son
causadas por hongos (principalmente Candida). Aproximadamente el 45 al 65% de los
casos son causas por organismos grampositivos y del 15 al 35% por gramnegativos, la
presencia de mas de un microorganismo se ha informado entre el 1 — 4 % de los casos.

Varios estudios refieren cultivos negativos entre el 20 y 40% de los casos esto refleja la

15



falta de obtener la muestra de dializado peritoneal antes de iniciar la terapia con
antibidticos, suelen tener un curso clinico similar a las infecciones por estafilococos

coagulasa negativos. (13)

El sito mas comun de peritonitis es la contaminacién intraluminal, esto ocurre si el
paciente utiliza una técnica estéril subéptima para conecta o desconectar el catéter para
realizar intercambios. Otras fuentes de peritonitis incluyen periluminal (contaminacion
debido a la extensién de bacteria del sitio de salida o infeccién del tunel) visceral
(contaminacion a través de bacterias del intestino) y puede desarrollarse por

diseminacion hematdégena desde una fuente remota. (13)

Algunos de las infecciones del sitio de salida y del tunel del catéter juega un papel
fundamental para poder desarrollar peritonitis infecciosa en dialisis peritoneal su
deteccién de manera oportuna, asi como establecer el tratamiento son pasos para
minimizar el riesgo de peritonitis posterior. Se recomienda la aplicacion tépica de

antibiotico en el sitio de salida del catéter la mupirocina es el agente de eleccion. (13)

Un programa de entrenamiento en dialisis peritoneal bien disehado y ejecutado puede
reducir significativamente la tasa de incidencia de peritonitis. Esta es una medida
fundamental para el manejo de esta patologia, ya que la peritonitis es una complicacién
grave que puede tener consecuencias fatales. Las visitas domiciliares por parte de
personal capacitado son una herramienta util para detectar y abordar los principales
problemas practicos que pueden enfrentar los pacientes con dialisis peritoneal. Esto
incluye la identificacion de errores en la técnica de dialisis, la evaluacion del estado del

equipo y la resolucién de problemas técnicos. (14)

Para establecer el diagnodstico de peritonitis, se recomienda que se cumplan al menos
dos de los siguientes criterios:
1. Caracteristicas clinicas: dolor abdominal y/o efluente de didlisis turbio.
2. Anadlisis del efluente de dialisis:
a. Recuento de gldbulos blancos > 100/uL o > 0,1 x 10"9/L (Una vez
transcurridas 2 horas como minimo de permanencia).

b. Presencia de > 50% de leucocitos polimorfonucleares (PMN).
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3. Cuantificacion de microorganismos en el liquido de dialisis con un resultado

positivo en el cultivo. (14)

El tratamiento principal para la peritonitis asociada a didlisis peritoneal es la terapia
antimicrobiana. Sin embargo, las revisiones sistematicas no han demostrado hasta la
fecha ningun agente antibiético unico ni una combinacion de agentes optima. En
algunos casos, es necesario retirar el catéter para erradicar la infeccion. Los antibioticos
empiricos deben iniciarse lo antes posible después de obtener muestras para recuento

celular, tincion de Gram y cultivo. (15)

El enfoque de acuerdo con las pautas de la Sociedad Internacional de dialisis peritoneal
(ISPD) recomienda el siguiente enfoque para la cobertura antibiética empirica inicial, los
organismos grampositivos pueden estar cubiertos por vancomicina o una cefalosporina
de primera generacion como cefazolina, en lo que respecto a los organismos
gramnegativos pueden estar cubiertos por una cefalosporina de tercera o cuarta
generacion, un aminoglucosido o aztreonam. Los antibiéticos se pueden ajustar segun
la tincién de Gram si se demuestra un organismo. La infeccién por hongos es una

indicacion para la pronta retirada del catéter. (16)

8.2. Neutrofilos

Los neutrdfilos se originan en la médula ésea a partir de células progenitoras mieloides.
A lo largo de varias etapas de diferenciacion, estas células precursoras maduran hasta
convertirse en neutrofilos segmentados, caracterizados por su nucleo lobulado. En
condiciones de reposo, los neutréfilos maduros pueden ser liberados a la circulacion

sanguinea o permanecer en reservorios como los pulmones, el bazo y el higado. (17)

Los neutrofilos son células sanguineas que se encargan de defender al cuerpo contra
las infecciones. Se forman en la médula 6sea y pasan por diferentes etapas de
maduraciéon. Durante su maduracion, producen granulos que contienen diferentes
proteinas con funciones especificas. Los neutrofilos maduros tienen un nucleo
segmentado y un citoplasma lleno de granulos. Estas células son esenciales para la

respuesta inmune del cuerpo. (18)
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Los neutrofilos son células muy eficientes para combatir las infecciones. Tienen
diferentes mecanismos para eliminar a los patégenos, incluyendo la liberacién de
proteasas y la fagocitosis. Los neutréfilos son una parte importante del sistema inmune

del cuerpo. (18)

Al encontrar microorganismos, los neutréfilos los fagocitan en un proceso llamado
fagocitosis. Una vez encapsuladas dentro de los fagosomas, estas células eliminan los
patdgenos utilizando especie reactivas de oxigeno y otras proteinas antibacterianas.
(18)

Entre las células inmunitarias que circulan en la sangre, los fagocitos son los mas
numerosos. Estos fagocitos actuan como las primeras células en legar a los sitios donde
hay una infeccion o inflamacion, iniciando asi la respuesta inmune, cuatro factores
quimiotacticos representan un papel importante y existen receptores especificos para
cada uno, estos factores son Oligopeptido bacteriano N-formilo, C5a derivado del
complemento, Leucotrieno B4 (secretado por numerosas células inmunitarias),
Interleucina (IL) 8, la quimiocina de neutrdfilos secretada por células inmunes innatas

activadas y células epiteliales. (19)

Los neutrdfilos son células inmunes cruciales que responden a infecciones y lesiones,
atraidos por senales quimicas, al detectar una infeccion o lesién, el cuerpo libera
senales quimicas (quimioatrayentes) que actuan como un faro para atraer a los
neutréfilos. Estas células migran a través de los tejidos, siguiendo el gradiente de
quimioatrayentes, hasta llegar al sitio de proceso infeccioso. Una vez en el sitio
infectado, los neutrofilos activan aun mas, listos para destruir a las células. Han sido
preparados por mecanismos tanto innatos como adquiridos, como la unién de
fragmentos C3 del complemento e IgG a la superficie de los microbios invasores. Los
neutréfilos realizan el procedimiento fagocitos, encerrandolos en compartimientos
especiales llamados fagosomas. Dentro de estos fagosomas, se activa una maquinaria
letal de mecanismos microbicidas, liberando potentes sustancias como alfa defensinas
y oxidantes altamente reactivos que eliminar a los microbios de manera rapida y
eficiente. De esta manera los neutréfilos, actian como defensa de primera linea,

protegen al cuerpo de las infecciones y lesiones. (20)
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Las sefales quimicas, llamadas quimioatrayentes, se liberan el sitio de una infeccién o
lesion. Estas sefales crean un camino que los neutrdfilos siguen para llegar al sitio
afectado. A medida que los neutrdéfilos migran, se activan aun mas, preparandolos para
combatir el proceso infeccioso. Al arribar al lugar, los neutréfilos se encargan de eliminar
a los microorganismos agresores mediante la fagocitosis. El sistema inmunoldgico,
tanto en su fase innata como adquirida, utiliza mecanismos como la unién de fragmento
C3 del complemento y anticuerpos IgG para guiar a los neutréfilos hacia los microbios
y eliminarlos. Tras fagocitar a los microorganismos, los neutréfilos emplean diversos
mecanismos para eliminarlos. Entre estos se encuentra la fusién del fagosoma, donde
se encuentran los microbios fagocitados con granulos intracelulares que contienen
sustancias destructoras de microbios, como alfa defensinas y oxidantes de alta
reactividad. Los neutrofilos son células importantes en la respuesta inmune innata.
Utilizan una serie de mecanismos para detectar, migrar hacia y eliminar

microorganismos invasores. (20)

8.3. Linfocitos

Los linfocitos son un subtipo de gldbulos blancos los cuales tiene receptores de
superficie celular variables para el antigeno, el sistema inmunoldgico cuenta con dos
tipos principales de linfocitos: los linfocitos t y linfocitos b. Cada uno de ellos desempefa
un papel fundamental en la defensa del organismo ya que median dos tipos de

respuestas inmunitarias: la inmunidad humoral y la inmunidad mediada por células. (21)

Los linfocitos son pequefios que tienen poco citoplasma y cromatina nuclear los cuales
reconocen al antigeno, y suelen incrementar de tamafio tras este ultimo, posteriormente

proliferan y se diferencia en una célula efectora especifica de antigeno. (21)

Los linfocitos t maduran en el timo, donde alcanza una etapa de diferenciacion funcional,
mientras los linfocitos B maduran en la medula ésea , respondiendo estas dos ultimas
células de forma variada a diferentes microrganismos, la respuesta va a depender a
menudo de la patogenicidad de la bacteria como pueden ser los anticuerpos
neutralizantes, anticuerpos opsonizantes, sistema del complemento, las células T CD8+
pueden matar células infectadas por bacterias, el procesamiento de antigenos es decir

la conversion de un antigeno en una forma que pueda ser reconocida por los linfocitos,
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es el estimulo inicial para la generacion de una respuesta inmune, la presentacién de
antigenos es un proceso en el que células especificas del sistema inmunitario expresan

péptidos antigenos en su membra celular que son reconocidos por linfocitos. (22)

8.4. indice neutrofilo linfocito

La relacion neutrdfilo-linfocito (NLR), un indicador de inflamacion basado en valores de
citometria hematica puede presentar limitaciones en ciertas condiciones. Por ejemplo,
en la caquexia, el recuento de neutrdfilos no aumenta, lo que genera un "falso negativo"
al evaluar la inflamaciéon. En contraste, el recuento de linfocitos si refleja el estado

inmunitario del paciente, disminuyendo a medida que avanza el estado inflamatorio. (23)

Estudios recientes han demostrado que la relacién neutrdfilo-linfocito (NLR) es un
predictor mas confiable de la supervivencia del paciente que el recuento individual de
neutréfilos o linfocitos. El punto de corte para pacientes sanos se ha establecido en
1.65, aunque este valor puede variar ligeramente entre diferentes estudios. La NLR
aumenta tanto con la aparicién de enfermedades inflamatorias sistémicas como con la

gravedad de la inflamacion. (23)

La proporcion del indice neutrdfilo linfocito es un biomarcador predictivo novedoso que
refleja el estado inflamatorio sistémico y la relacion dinamica entre la respuesta inmune
celular innata y adaptativa durante la enfermedad, esta influenciado por muchas
condiciones, incluyendo la edad, medicamentos, enfermedad cerebrovascular,
obesidad y cancer. Este indice es un marcador sensible en la infeccion, inflamacion y
sepsis, validado en muchos estudios, la investigacion clinica confirmo la sensibilidad
para este indice, para el diagndstico/estratificacion de infeccién sistémica, sepsis y

bacteriemia, asi como valor predictivo. (24)

Zahorec R indica puntos cortes para el ratio de indice neutrdfilo linfocito entre 1a 2, los
valores superiores a 3.0 e inferiores a 0.7 son considerados como patoldgicos , como
advertencia temprana de estados o proceso patoldgicos como cancer, aterosclerosis,
infecciones, inflamacion, resultado es util para diferencia una enfermedad mas grave,
ademas de ser uno de los parametros de inflamaciéon mas barato, simple, de respuesta

rapida y de facil acceso con alta sensibilidad, el cual debe de usarse de forma rutinaria,
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ademas que pueden advertir tempranamente a los médicos sobre el proceso patolégico
en curso, siendo uno de los marcadores de perspectiva de activacién inmune celular.
(24)

Entre las complicaciones mas comunes y graves de la dialisis peritoneal se encuentra
la infeccion asociada a dialisis peritoneal (PAD), una condicion que requiere atencién
médica inmediata, generalmente esta proporcion de neutrdfilos a linfocitos se obtiene
dividiendo el recuente absoluto de neutréfilos por el recuente absoluto de linfocitos en
sangre periférica, asociada con la inflamacién en la enfermedad renal etapa terminal,
aun no esta claro el impacto prondstico que puede llegar a tener esta relacion

especificamente en esta poblacion. (25)

Los niveles mas altos de relacion neutréfilo/linfocitos (NLR) se han correlacionado con
un estado inflamatorio mas grave y peores resultados entre los pacientes con diversas
enfermedades, incluida la enfermedad renal crénica, sin embargo muchos estudios aun
no define un punto de corte en estos pacientes, solamente existiendo este ultimo en
pacientes sanos , sin enfermedades no transmisibles, teniendo un rango de 0.78 y 3.53,
motivo por el cual he destinado a realizar esta valoracion para encontrar un punto de

corte para peritonitis asociada a dialisis peritoneal. (25)

La relacion entre neutroéfilos y linfocitos (NLR) es una medida simple que puede usarse
para evaluar la inflamacién en el cuerpo. Un estudio de 413 personas sanas encontro
que un NLR elevado (mayor a 1.65) se asociaba con un mayor riesgo de enfermedades
inflamatorias e infecciosas. Los resultados indican que el NLR podria ser un

instrumento valioso para la deteccion temprana de enfermedades. (26)

La infeccién es la complicacién mas prevalente y comun en pacientes con dialisis
peritoneal, siendo Staphylococcus coagulasa negativa uno de los principales
microorganismos causantes de peritonitis. La contaminacion es la principal causa de
esta infeccion, lo que la convierte en un problema de salud grave. Predecir el resultado
del tratamiento o el diagndstico es crucial, especialmente en instituciones sin acceso a

la medicién de citoquimicos. (27)
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Los biomarcadores que se pueden medir tempranamente en la enfermedad son
esenciales para este fin. Estudios retrospectivos han demostrado una asociacion lineal
entre el indice neutrdfilo-linfocito (NLR) y el riesgo de fracaso al tratamiento. EI NLR
tiene hasta 1.82 veces mas probabilidad de fracaso al tratamiento, alertando sobre la
necesidad de antibidticos tempranos y permitiendo mejores decisiones terapéuticas.
Otros estudios han encontrado que un NLR > 6.53 se asocia con un riesgo de fracaso

hasta 3.41 veces mayor. (27)
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9. JUSTIFICACION.

Uno de cada diez habitantes de nuestro pais padece enfermedad glomerular cronica
(ERC), una condicion que afecta significativamente la funciéon renal. La mayor
disponibilidad de atencion médica ha permitido que mas pacientes con ERC lleguen a
la etapa terminal de la enfermedad, lo que ha aumentado la demanda de terapias de
sustitucion renal. Las modalidades mas comunes en el sector publico son la didlisis

peritoneal y la hemodialisis, ambas con sus propias complicaciones.

En el caso de la didlisis peritoneal, una de las complicaciones mas graves es la
peritonitis asociada a dialisis peritoneal (PADP), que tiene una mortalidad superior al
15% en un solo episodio. La deteccién temprana de la PADP resulta fundamental para

implementar un tratamiento adecuado y optimizar la supervivencia del paciente.

Lograr un diagnéstico temprano requiere marcadores rentables y disponibles que
permitan una evaluacion temprana del proceso infeccioso. Este estudio evalua la
eficacia de la relacion neutréfilos/linfocitos (NLR) en comparacién con los parametros

bioquimicos tradicionales en el diagndstico de peritonitis asociada a dialisis peritoneal.
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10.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La prevalencia de la enfermedad renal crénica se encuentra con una muestra amplia
variacion en los estados de G3 — G5, pero es importante reconocer que esta variabilidad
de prevalencia se puede subestimar debido a la heterogeneidad en los periodos de
recopilacién de datos, al emplear formulas para calcular la tasa de filtracion glomerular
(TFG), bioquimicamente como la calibracion del ensayo de creatinina , diferentes
sesgos hasta como el consumo de carne o masa muscular, sesgos de seleccion de
poblacion, a pesar de los sesgos previamente mencionados es mayor entre las mujeres
que entre los hombres, en dos grandes estudios sobre la influencia del sexo en la
progresion de la enfermedad renal crénica en uno Neugarten evalud el riesgo en 68
estudios de cohortes no diabéticos y concluyeron que los hombres progresan a

enfermedad renal terminal y mas rapido que las mujeres. (28)

La presencia de ERC complica notablemente el manejo de otras condiciones como la
diabetes y la hipertensién, empeorando su prondstico general. La coexistencia de estas
patologias multiplica significativamente el riesgo de experimentar eventos
cardiovasculares graves, incluyente la muerte. Es importante destacar que la ERC
constituye la principal causa de mortalidad entre los individuos que padecen
enfermedades cardiovasculares. De hecho, la ERC se posiciona como la principal
causa de muerte en personas con enfermedad cardiovascular. La interaccion entre
estos factores termina por elevar la carga global mortalidad por enfermedades

cardiovasculares. (28)

La enfermedad renal a menudo pasa desapercibida en sus primeras etapas, ya que
normalmente carece de sintomas perceptibles. Esto dificulta el diagndstico temprano y
la implementacién de medidas preventivas. La prevalencia real de la ERC es dificil de
determinar, ya que se subestima en muchos paises. Se estima que la prevalencia global
de la ERC es de alrededor del 10%, pero en América Latina puede llegar a oscilar entre
el 25%vy el 11.2%. (29)

Entre los principales factores que incrementan la probabilidad de desarrollar

enfermedad renal cronica (ERC) se encuentran la diabetes, la hipertension arterial y la

24



edad avanzada. Ofras causas de ERC incluyen enfermedades glomerulares,

pielonefritis, obstruccién de las vias urinarias y enfermedades autoinmunes. (29)

La infeccidon asociada a dialisis peritoneal involucra proceso inflamatorio del peritoneo,
con una tasa de mortalidad que oscilar entre el 3.8% y el 15%, segun indican los
estudios. Sin embargo, los pacientes que no experimentan peritonitis durante la DP
tienen una tasa de supervivencia significativamente mayor, de aproximadamente 67 %,

en comparacion con aquellos que si la presentan. (29)

En linea con la informacién recabada en nuestro documento, presentamos un
biomarcador innovador no invasivo. Esta propuesta surge ante la necesidad de un
meétodo de diagndstico que sea oportuno, no invasivo y de bajo costo, accesible para
unidades de primer contacto que no disponen de los métodos tradicionales. La
implementacion de este nuevo biomarcador facilitaria un diagnéstico temprano y un
tratamiento oportuno, lo que podria tener un impacto significativo en la mortalidad de

nuestros pacientes.

Preguntas de Investigacion: ¢ El indice neutrdfilo linfocito es un marcador que se asocia

a la presentacién de peritonitis asociada a la dialisis peritoneal?
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1.

HIPOTESIS

11.1. Hipotesis alterna H1

El indice neutrdfilo linfocito se asocia con la peritonitis asociada a dialisis peritoneal.

11.2. Hipotesis nula HO

El indice neutrdfilo linfocito no se asocia con la peritonitis asociada a dialisis peritoneal.
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12.

OBJETIVOS

12.1. Objetivo General
Comparar el indice neutrdfilo-linfocito con los parametros bioquimicos para el

diagndstico de la peritonitis asociada a la dialisis peritoneal.

12.2. Objetivos Particulares

Estimar el punto de corte en el indice neutrdfilo linfocito y la peritonitis asociada a dialisis
peritoneal.

Informar si existe asociacion entre el indice neutrdfilo linfocito y el desarrollo de

peritonitis asociada a dialisis peritoneal.
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13.

MATERIAL Y METODOS
Periodo del estudio: Septiembre de 2023 a Febrero 2024 (Durante 6 meses).

Disefo de investigacion: Estudio observacional, retrospectivo, transversal, analitico.
Lugar donde se desarrolla el estudio: Hospital General de Zona No. 3 en Jesus Maria
Aguascalientes del IMSS.

Muestreo: No probabilistico por cuotas.

Criterios De Inclusion

Individuos mayores de 18 afos.

Diagndstico confirmado de enfermedad renal crénica que se encuentra en tratamiento
con terapia de reemplazo renal mediante dialisis peritoneal.

Diagndstico de peritonitis asociada a dialisis peritoneal segun los criterios establecidos
por las guias de la sociedad Internacional de didlisis peritoneal (ISPD).

Requerimiento de hospitalizacién debido a PAPD.

Criterios De Exclusién
Presencia de otro tipo de proceso infeccioso que pueda explicar los sintomas.
Individuos que se someten a hemodialisis como terapia de sustitucion renal debido a

una enfermedad renal croénica.

Criterios de eliminacién
Expedientes incompletos o con informacion insuficiente para el estudio.
Pacientes sin control de citometria hematica al momento de su ingreso.

Pacientes sin diagndstico de PADP segun las guias ISPD.

Unidad observacional
Individuo con enfermedad renal crénica que recibe terapia de reemplazo renal mediante

dialisis peritoneal.
Unidad de analisis

Informaciéon obtenida mediante el expediente electrénico PHEDS y estudios

complementarios mediante el sistema de laboratorio.
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Seleccidn

En base a los criterios de seleccion

Tamaio de muestra

Numero total de individuos de la poblacion (N): 100 pacientes.

Nivel de confianza (C): 95%, lo que se traduce en un Z de aproximadamente 1.96 para
una distribucion normal estandar.

Margen de error (E): 5%, lo que se traduce en un E de 0.05.

Desvio estandar poblacional (o): Un valor de =0.5

Dado que el tamano de la poblacién es pequefio, aplicamos la correccion para

poblaciones finitas:

Por lo tanto, para una poblaciéon de 100 pacientes, necesitarias una muestra ajustada
de aproximadamente 49 pacientes para este estudio, considerando un nivel de
confianza del 95%, un margen de error del 5%, y la variabilidad estimada en la

poblacién.
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14.

PROCEDIMIENTO PARA RECOLECCION DE INFORMACION

Los datos fueron extraidos de los historiales clinicos electronicos PHEDS de los
pacientes que satisfacieron los requisitos de elegibilidad. Fueron ordenados los datos
en una hoja de calculo de Microsoft Excel 2020 y exportados a SPSS. El procesamiento
de datos, la creacion de graficos y tablas, asi como el analisis de los resultados, se
realizaron en SPSS utilizando métodos estadisticos descriptivos e inferenciales. La tesis
se fundamentd en los hallazgos obtenidos del andlisis de datos, que propone que el

indice neutrdfilo linfocito (INL) se asocia con la PADP en la poblacion adulta.
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15.

TABLA DE VARIABLES

Variable Definicion Definicion Unidades de | Tipo de

conceptual operacional medicién variable
Sexo Indicador de | Grupo de individuos | Hombre =1 Cualitativa

sexo masculino | que comparten el | Mujer =2

o femenino mismo sexo bioldgico,

ya sea masculino o
femenino.

Edad Tiempo que ha | Indicar de anos de | NUmeros Cuantitativa

vivido una | edad cumplidos

persona.
Recuento | Células de la | Neutrdfilos absolutos | Células/microli | Cuantitativa
total de | serie blanca, tro de sangre discreta
neutrofilos | forman parte del

sistema

inmunitario, tipo

granulocitos
Recuento Las células | Linfocitos absolutos Células/microli | Cuantitativa
total de | inmunitarias, tro de sangre discreta
Linfocitos responsables de

la defensa del

organismo

contra

patdogenos, se

ubican

principalmente

en la sangre y el

tejido linfatico.
indice Relacion entre la | Neutréfilos  absolutos | Mayor o | Cuantitativa
neutrofilo- | cantidad de | entre linfocitos | menos de 10 discreta
linfocitario | neutrdfilos y la | absolutos

cantidad de

linfocitos en una
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muestra de

sangre.
Leucocitos | Conteo de | Leucocitos Células/milime | Cuantitativa
en leucocitos en tro cubico | discreta
citologico liquido (cel/mm3)

peritoneal

después de 2

horas en
estancia en
cavidad
PMN en | Porcentaje de | neutrdfilos Células/milime | Cuantitativa
citolégico. | polimorfonuclear tro cubico | discreta
es en liquido (cel/mm3)
peritoneal

después de 2 h
en estancia en

cavidad.

Tabla 1 Tabla de variables
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16.

CONSIDERACIONES ETICAS

Confidencialidad: La informacion personal de cada participante solo se usara con fines
de investigacion. Los resultados finales se publicaran sin identificar a las personas,
respetando la confidencialidad de los pacientes. A su vez, se fija un periodo de 5 afios

para la proteccion de los datos personales.

Consentimiento informado: Segun el reglamento de la Ley General de salud en materia
de investigacion, en su articulo 17 se clasifican los diferentes tipos de investigacion
dependiendo del riesgo, ademas basado en la declaracién de Helsinki creada por la
Asociacion Médica Mundial (AMM) en 1964 en la que resalta los principios de
autonomia, beneficencia, justicia y no maleficencia. Equilibrar los beneficios potenciales
del uso de placebos con los riesgos y las preocupaciones éticas que conlleva su
administracién. El informe de Belmont explica los principios éticos para usar humanos

en la investigacion los cuales incluyen: Respeto a las personas, Beneficencia, Justicia.

El presente protocolo es considerado dentro del grupo I, sin riesgos, definido por las
siguientes pautas:

1. No se realizara ninguna intervencion farmacolégica con los pacientes.

2. Se emplearan técnicas y métodos de investigacion documental de manera
retrospectiva (expedientes clinicos), en los pacientes que fueron diagnosticados
mediante peritonitis asociada a dialisis peritoneal.

3. Los participantes del estudio no recibiran ningun tipo de intervencién o cambio en sus

variables psicosociales, fisiolégicas o en su tratamiento actual.
Este estudio no requiere de consentimiento informado; sin embargo, se respetan los

derechos del paciente por lo que se mantendran con el anonimato, confidencialidad y

proteccién de datos personales como antes se menciona.
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17.

RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Recursos humanos: Dra. Maria del Carmen Lopez Renteria. (Investigador principal), Dr.
José Roberto Castillo Gutiérrez (Investigador asociado).

Recursos materiales: Expediente electronico, Sistema de laboratorio de la unidad
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Recursos fisicos: Microsoft Excel, Microsoft Word, Laptop, SPSS version 27.

Recursos financieros: Este trabajo no requiere financiamiento externo, ya que se cuenta
con los recursos necesarios dentro del Hospital de zona no. 3.

Factibilidad: Esta investigacion es factible debido a que no requiere recursos

econdmicos que generen gastos extra al hospital.
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18. ANALISIS DE DATOS

La investigacion se enfoca en un grupo de 49 pacientes mayores de 18 afnos que sufren de
enfermedad renal cronica y reciben tratamiento de sustitucién renal a través de dialisis
peritoneal. Ademas, los participantes han recibido un diagnéstico de peritonitis asociada a
didlisis peritoneal (n=25), con un grupo de ERC KDIGO G5 en DP (n=24). En cuanto a la
composicion del grupo, el 47% son mujeres (n=23) y el 53% son hombres (n=26). La edad
promedio de los hombres en el estudio es de 42 afios, mientras que la de las mujeres es
de 55 afos. Tabla 1

Variable Grupo peritonitis asociada a Grupo de ERC KDIGO G5
didlisis peritoneal (n=25) en DP (n=24)
Num Num

Sexo

Hombre 14 12

Mujer 11 12

Edad (afos) 42 anos 55 afios
promedio

Tabla 2 Composicién poblacional

Esta investigacion se enfocé en el examen de las variables de laboratorio de un grupo de
pacientes. Se empled la técnica del promedio estadistico, obteniendo los siguientes
hallazgos (Tabla 2):

e Tanto hombres como mujeres del grupo de PAPD presentaron un mayor recuento
total de neutréfilos que el grupo de ERC KDIGO G5 en DP. Este aumento fue
especialmente notable en las mujeres del grupo de PAPD. Sin embargo, no se
establecié ninguna asociacion o causalidad al respecto. Se requieren analisis
adicionales para determinar la causa del aumento de neutrofilos.

e En el grupo de PAPD, tanto hombres como mujeres mostraron un menor recuento
total de linfocitos en comparacién con el grupo de ERC KDIGO G5 en DP. Es
necesario realizar estudios complementarios para identificar la etiologia de la

linfopenia.
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Grupo de peritonitis
Grupo de ERC KDIGO G5

Variable asociada a didlisis
en DP (n=24)
peritoneal PADP (n=25)
Num Num
Recuento total de neutréfilos
(promedio)
Hombres 6780/uL 5274/uL
Mujeres 10338/l 4520/uL
Recuento total de linfocitos
(promedio)
Hombres 1157/uL 1457/uL
Mujeres 1172/uL 1435/pL

Tabla 3 Marcadores bioquimicos

El indice neutrofilo-linfocito (NLR) resulté ser la variable mas relevante, con diferencias
significativas entre ambos grupos, se encontraron diferencias importantes encontrando que
en hombres el indice neutréfilo-linfocito promedio en los casos es 37% mayor que en los
pacientes sin complicacién infecciosa de la dialisis peritoneal. En pacientes femeninas con
PADP, el indice neutrdfilo linfocito se eleva 3.4 veces en comparacién con las mujeres que
no padecen esta complicacion. El promedio del INLR entre ambos géneros es de 10 en el
grupo de PADP y de 4.6 en el grupo ERC KDIGO G5 en DP. Estableciendo que los PADP
tienen un NLR significativamente mayor que en ERC KDIGO G5 en DP. (Tabla 3)

Grupo de ERC KDIGO G5

Variable Grupo PADP (n=25)
en DP (n=24)
indice neutréfilo-linfocito
(promedio)
Hombres 7.4 54
Mujeres 13.2 3.9

Tabla 4 Variable NLR
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La regresion logistica se perfila como la prueba idonea para determinar la asociacion entre
la peritonitis asociada a dialisis peritoneal, gracias a su objetivo de estudio. La regresion
logistica se alza como la herramienta ideal para analizar la asociaciéon entre la PADP,
debido a la naturaleza de los grupos de estudio: uno con ausencia de la enfermedad (grupo
ERC KDIGO G5 en DP) y otro con presencia de la misma (grupo de PAPD),

En un estudio de 49 pacientes con enfermedad renal crénica en dialisis peritoneal, se
emple6é un analisis de curva ROC para evaluar la capacidad de una herramienta de
diagnoéstico para diferenciar entre pacientes con y sin peritonitis asociada a dialisis
peritoneal. El area bajo la curva (AUC ) de 0.782 (IC 95%: 0.652 — 0.911, p=0.001) indica
un buen rendimiento del analisis, evidenciado su potencial para el diagnéstico de esta

complicacién. (llustracion 2).

Posteriormente, se dicotomiz6 la variable NLR utilizando el punto de corte de 4.3,
obteniendo previamente mediante la curva ROC. Este punto de corte arroj6é una sensibilidad
del 76%, una especificidad del 66%, un likelihood ratio positivo (LR+) de 2.28 (IC 95%: 1.24
- 4.18) y un likelihood ratio negativo (LR-) de 0.36 (IC 95%: 0.17 - 0.76).

Estableciendo que un indice neutréfilo-linfocito mayor de 4.3 se asocia con un riesgo mas

de 3 veces mayor de padecer peritonitis asociada a dialisis peritoneal.

llustracion 2 Curva ROC

37



19. DISCUSION

La enfermedad renal crénica se erige como una amenaza sigilosa con repercusiones
severas, posicionandose como un problema de salud publica de considerable envergadura.
Se caracteriza por ser irreversible, progresiva y estar asociada a un elevado riesgo de
mortalidad, afectando a un segmento significativo de la poblacion. A pesar de que
numerosos pacientes no experimentan sintomas en las fases iniciales, su diagndstico y

tratamiento oportuno son cruciales para prevenir complicaciones graves.

La enfermedad renal crénica (ERC) implica un declive progresivo de la capacidad de los
rinones para funcionar adecuadamente, lo que suele pasar desapercibido en sus inicios
debido a la ausencia de sintomas notables. Esto la convierte en una enfermedad
especialmente insidiosa, ya que puede avanzar significativamente sin que el paciente sea

consciente de su gravedad.

En el ambito del tratamiento de la enfermedad renal crénica, las técnicas de dialisis
peritoneal han atravesado un notable progreso en los ultimos afos, consolidandose como
una opcion viable y accesible para el manejo a largo plazo de esta afeccion. Estos avances
tecnolégicos han permitido incrementar la tasa de supervivencia de los pacientes y mejorar

considerablemente su calidad de vida.

A pesar de no ser una solucién definitiva, la DP se presenta como una opcién de tratamiento
viable para pacientes con enfermedad renal crénica, presenta algunos riesgos que no se
pueden ignorar. Entre las complicaciones mas graves se encuentra la peritonitis, una

infeccién del peritoneo que puede tener graves consecuencias para salud del paciente.

Un reto en instituciones con recursos limitados establecer el diagnéstico de la peritonitis en
pacientes con dialisis peritoneal se basa en los criterios establecidos por Sociedad
Internacional de Dialisis Peritoneal (ISPD), que consideran tres aspectos clinico, citolégico
y cultivo peritoneal, el diagnostico de peritonitis se convierte en un desafio. No obstante,
resulta fundamental establecer un diagndstico oportuno para implementar el tratamiento

pertinente y prevenir complicaciones severas.

Sin embargo, es crucial determinar el diagndstico lo antes posible para iniciar el tratamiento

adecuado y evitar complicaciones graves.

38



Los biomarcadores tempranos, que se pueden medir al momento del ingreso del paciente
son esenciales para establecer una herramienta diagnostica alternativa, iniciar el
tratamiento antibiético de manera oportuna y toma de decisiones terapéuticas, personalizar
el tratamiento segun las caracteristicas individuales del paciente. La evidencia cientifica
muestra estudios retrospectivos han demostrado una asociacion lineal entre el NLR y el
inicio temprano de antibiéticos. Los pacientes con un NLR > 6.53 tienen hasta 2 veces mas
probabilidad de fracaso al tratamiento. Autores como Yang han realizado analisis sobre el
NLR y su relacién la peritonitis en dialisis peritoneal. (27) Las investigaciones del equipo
han comprobado que la relacion neutréfilo-linfocito (NLR) sirve como un biomarcador eficaz
para identificar la peritonitis en sus primeras etapas, posibilitando asi una intervencion

médica oportuna.

Dentro de este estudio se seleccion6 este marcador previamente descrito como alternativo
para peritonitis asociada a dialisis peritoneal, ya con diversos estudios sobre la utilidad
como marcador inflamatorio en indice mortalidad y pronostico en algunas enfermedades

cardiovasculares e infecciosas.

La investigacion de Qun Luo ha demostrado que la relacion neutrdéfilo-linfocito (NLR) es un
indicador valioso para predecir la supervivencia de los pacientes. Su estudio encontré que
los pacientes con un NLR superior a 3.71 tenian una mayor probabilidad de morir por todas
las causas, lo que se evidencié por un area bajo la curva (AUC) significativamente mayor

en comparacion con aquellos con un NLR inferior a este valor. (27)

Se han desarrollado varios estudios los cuales han determinado la utilidad de NLR en
diferentes escenarios clinicos como lo describe Huang 2020 utilizando un metaanalisis para
aclarar el valor pronostico de NLR en pacientes con sepsis, mostraron un NLR
significativamente mayor en los que no supervivientes que en los supervivientes agrupando
un mal prondstico en pacientes con sepsis un efecto HR 1.75, siendo un biomarcador
pronostico util en pacientes con sepsis y que los valores mas altos de NLR pueden indicar

pronosticos desfavorables en estos pacientes. (25)

En el contexto de pacientes con NLR y fracaso del tratamiento en pacientes con PDAP,
describe en estudio de cohorte descrito por Peng He donde involucraba 337 episodios de
peritonitis , los investigadores encontraron una asociacion significativa entre el NLR elevado

y el fracaso del tratamiento, definido como la remocion del catéter. Los pacientes con NLR
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alto tuvieron 1.82 veces mas probabilidades de experimentar un fracaso del tratamiento.
(27)

Dentro de nuestro estudio con una poblacién (n=49) encontrandose con los siguientes
hallazgos con un AUC 0.782 (IC 95%: 0.652 - 0.911, p = 0.001), siendo una prueba
significativa por el valor p, pero sin embargo no siendo significativa por no estar cercano a
la unidad. Ya dicotomizando la variable NLR y previamente calculado el punto de corte de
4.3 se establece una sensibilidad 76% y una especificidad del 66%, incremento la
probabilidad de un 15% al diagndstico clinico mediante LR + 2.28 (IC 95%: 1.24 -4.18) y
un LR - 0.36 (IC 95%: 0.17 - 0.76).
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20. CONCLUSION

Con base en nuestros hallazgos, podemos concluir que el NLR encontré una asociacion
significativa en la peritonitis asociada a dialisis peritoneal (AUC 0.782; IC 95%: 0.652 -
0.911; p = 0.001). Sin embargo, la discriminacién no fue perfecta (AUC no cercano a 1), lo

que limita su uso como biomarcador alternativo por si solo.

La dicotomizacion del NLR (Punto de corte 4.3) arroja resultados relevantes: una
sensibilidad del 76%, una especificidad del 66% y un LR+ de 2.28, lo que implica un
aumento del 15% en la probabilidad de diagnédstico. Contrariamente a lo planteado en la
hipétesis nula, nuestro estudio no encontré evidencia que sugiera que el NLR es un

biomarcador util para el diagndstico de PAPD.

Nuestro estudio confirma la hipotesis nula como biomarcador de NLR para el diagndstico

de peritonitis asociada a dialisis peritoneal.

Nuestro estudio confirma la hipétesis nula, no descarta la posibilidad de que el NLR pueda
ser un biomarcador util para la complicacion infecciosa de la didlisis peritoneal, se requieren
estudios futuros con disefios mas robustos y que consideren el estado nutricional para

determinar la utilidad del NLR en el diagndstico de PAD.
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21. GLOSARIO

Enfermedad renal crénica: es una condicion progresiva e irreversible que afecta la funcion
de los rifiones, los érganos responsables de filtrar la sangre y eliminar toxinas, desechos y

exceso de liquido del cuerpo.

Dialisis peritoneal: la didlisis peritoneal se presenta como una alternativa de tratamiento
que emplea el peritoneo, una membrana que recubre el abdomen, como un filtro natural

para limpiar la sangre.

Peritonitis asociada a dialisis peritoneal: La peritonitis, una inflamacion del peritoneo, la
membrana que recubre el abdomen, es una complicacion frecuente en pacientes que
reciben dialisis peritoneal, un tratamiento para la enfermedad renal crénica. Es una
complicacién grave que puede tener consecuencias fatales. Se caracteriza por la

inflamacién del peritoneo debido a la presencia de bacterias u otros microorganismos

Area bajo la curva: Es un indicador del desempefio de un modelo para diferencia entre
dos tipos de objetos. EI AUC (Area Bajo la Curva ROC) es obtiene midiendo la zona bajo la
curva ROC, la cual grafica la sensibilidad (TPR) frente a la especificidad (1-FPR) para

diferentes umbrales de decision

Sensibilidad: La capacidad de un modelo para identificar correctamente elementos
pertenecientes a la clase positiva se denomina sensibilidad o tasa de verdaderos positivos
(TPR)

Especificidad: La especificidad cuantifica la habilidad del modelo para distinguir

correctamente los elementos que no pertenecen a la clase positiva.

Razén de verosimilitud: La razén de verosimilitud (LR) es un indicador que permite

cuantificar la fuerza la evidencia que respalda una hipotesis frente a otra.
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23. ANEXOS
A. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Actividades Septiemb | Octub | Noviemb | Diciemb | Ener | Febre | Marz | Abri

re 2023 re re 2023 re 0 ro o] I

2023 2023 | 2024 | 2024 | 2024 | 202

4
1. Revision de
informacion
2. Diseno del
protocolo

3.Introduccién

4 .Antecedente

S

5.0bjetivos

6.Material y

métodos

7.Aspectos

éticos

8.Recursos y
factibilidad

9. Diseno y
Revisiéon

Protocolo

10. Registro
de Protocolo
ante el Comité
de

Investigacion

11. Aprobacién
de Protocolo
por SIRELCIS
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12.Recoleccid
n de la

informacion

13.Procesamie
nto de la

informacion

14.Analisis de

la informacion

15.Interpretaci
6n de

resultados

16.Discusion

17.Conclusién

18. Envio y
aprobacién de
tesis UAA

Tabla 5 Cronograma de actividades
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B. INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Hombre
2=Mujer
Recuento | Recuento indice Leucocitos
Abreviatura _ PMN en
Sexo |Edad| total de total de neutrofilo- en . _
nombres . ) ] ) ' . _ citologico
neutréfilos | linfocitos linfocito citolégico

O ©| 0| N O O] & W N =

-—

Tabla 6 Instrumento de recoleccidon de datos.
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