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RESUMEN

Introduccién: la neumonia adquirida en la comunidad constituye un importante
problema de salud a nivel global. En nuestro pais es la cuarta causa de muerte. Los
indices pronésticos ayudan a detectar tempranamente los pacientes de alto riesgo,
pero estos tienen baja sensibilidad y especificidad.

Objetivo: proponer un modelo matematico predictivo de mortalidad de la neumonia
adquirida en la comunidad.

Materiales y métodos: estudio analitico longitudinal en un universo de 73 pacientes,
muestra no probabilistica de 48. El test de Mann Withney se utiliz6 para obtener
variables con significacion en la mortalidad. Se calculé correlacibn de Pearson a las
variables con significacion y luego se elaboré el modelo matematico, el cual se probd
en una red neuronal creada y entrenada al efecto. Posteriormente se llevé a la curva
ROC para encontrar el area bajo la curva asi como las coordenadas del punto de corte.

Resultados: se obtuvo para la edad de 79 £ 11 afios con 50 % femeninas. La
mortalidad global estuvo en el orden del 27 %. Las variables con diferencias de
comportamiento fueron la presidon arterial sistélica (x2=0,001), asi como la presion
arterial diastdlica (x2=0,001). El valor de la creatinina se comporté con (x2=0,03). La
frecuencia respiratoria de (x2=0,01). La presion de oxigeno de (x2=0,036) al igual que
las cifras de hemoglobina, el nivel de sodio (Na) (x2=0,004) con marcada diferencia
entre los grupos y la edad (x2=0,003) 1C=0,32.

Conclusiones: este modelo mateméatico es una herramienta Gtil a pie de cama del
paciente teniendo en cuenta que ayuda al juicio clinico en hacer un pronéstico mas
acertado.
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ABSTRACT

Background: the community-acquired pneumonia represents an important problem
around the world. It is the fourth cause of death in our country. Prognoses indexes are
helpful to early detect the high risk patients, but they have low sensibility and
specificity.

Objective: to propose a predictive mathematical model of mortality by community-
acquired pneumonia.

Materials and methods: longitudinal, analytic study in a universe of 73 patients and
a non-probabilistic sample of 48. The Mann Whitney’s test was used to find variables
with signification for mortality. Pearson correlation was applied to the significant
variables and after that a mathematical model was elaborated and tested in a neuronal
net created and trained for that. Later, data were introduced in a ROC curve to find the
area under the curve as well as the coordinates of the cut-off point.

Results: the average age was 79 *£11 years and 50 % of the patients were women.
Global mortality was around 27 %. The variables with behavioral differences were
systolic arterial hypertension (x2=0.001), as well as the diastolic arterial pressure
(x2=0.001). The creatinine value was (x2=0.03) and the respiratory frequency
(x2=0.01). The oxygen pressure (x2=0.036), and also hemoglobin values and sodium
(Na) level (x2=0.004) show a significant difference between groups and ages
(x2=0.003) IC=0, 32.

Conclusions: this mathematical model is a useful tool at the patients” bedside taking
into account its help to clinical judgment when arriving to a more accurate prognosis.
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INTRODUCCION

La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) constituye un importante problema de
salud a nivel global. Su incidencia ha sido reportada como la causa mas frecuente de
muerte, ingresos hospitalarios y casos en los Servicios de Cuidados Intensivos. Asi lo
corroboran variados estudios.®?



Aunque, existen autores que consideran, que en ocasiones se abusa de su diagnoéstico,
como Sparham S y colab.® quienes agregan que el sobreuso de antimicrobianos es
causante del elevado grado de resistencia bacteriana.

En el 2013 en Cuba, fallecieron un total de 6 091 pacientes por esta enfermedad, y
constituy6 la cuarta causa de muerte.®

Seglin Khan F y colab.® si se valoran los elevados costos sanitarios de esta
enfermedad y su elevada frecuencia, es necesario la existencia de un modelo
predictivo de gravedad y por consiguiente de mortalidad; con el objetivo de enfocar en
los pacientes, con factores predictivos positivos, el grueso de los recursos humanos y
materiales, asi como la decisiéon del ingreso en los Servicios de Cuidados Intensivos. En
este sentido, estos investigadores recomiendan la dosificacion de proteina C reactiva,
procalcitonina, interleucina 1, 6, con lo cual coincide Pilotto A y colab.® Otros
estudiosos proponen la dosificacién de moléculas de adhesién plasmaticas.”®

En los Servicios de Cuidados Intensivos, esto es dificil porque se necesitan de otros
marcadores factibles a pie de cama del paciente lo que ha sido estudiado en Okinawa,
por Lee JH y colab.® La decision del ingreso del paciente debe ser precoz y acertada,
existen evidencias de que se han creado multiples scores prondésticos, como el indice
de severidad de neumonia, del inglés Pneumonia Severity Index (PSl) y la escala de
prediccion de mortalidad CURB-65."? Los mismos estan disefiados para predecir la
mortalidad a los 30 dias, y se utilizan en los Servicios de Urgencias. Todos ellos tienen
sus limitantes, en ocasiones no tienen una adecuada sensibilidad y especificidad tal
como plantea el metanalisis realizado por Noguchi S y colab.®?

Los criterios de otros investigadores aseveran que la conducta a seguir no es decisiva,
porque la mortalidad es muy elevada comparada con otras enfermedades respiratorias
cronicas; aun cuando los pacientes sean ingresados en los Servicios de Cuidados
Intensivos. Otras investigaciones sostienen que el tratamiento para estos pacientes
todavia no esta bien establecido, a nivel mundial, ya que no encuentran puntos para
elegir entre las fluorquinolonas y macrélidos.*>*® Sin embargo, Rhedin S y colab.®®
plantean que el uso de inhibidores de la beta lactamasas tiene mejor impacto en la
mortalidad.®®

Varios estudiosos plantean que los modelos matematicos, han venido a ayudar al
clinico a la hora de decidir qué pacientes tienen mayor riesgo de complicaciones,
aunque cada uno tiene sus limitantes. Incluso cada lugar deberia tener su propio
modelo con sus caracteristicas propias, simuladas y calculadas.®®

Existe un elevado consenso entre varios autores que los pacientes con NAC ingresados
incrementan la mortalidad a medida que se suman dias de ingreso, lo que esta en
consonancia con los resultados de este estudio. Los que recomiendan realizar proteina
C reactiva al tercer dia como predictor de mortalidad a los 30 dias.®®

Valorando las indagaciones consultadas y los altos costos sanitarios que implica esta
enfermedad, asi como el elevado costo de los marcadores predictivos de mortalidad, se
estudia una serie de pacientes ingresados por neumonia adquirida en la comunidad en
los Servicios de Cuidados Intensivos Emergentes del Hospital “Carlos J. Finlay”. Se
analizan una serie de agentes para incorporarlos como factores predictivos de
mortalidad en el trabajo diario; se relacionan los existentes con la mortalidad, en el
momento del ingreso y después de transcurridos 5 dias.®



MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio analitico longitudinal retrospectivo, con 73 pacientes ingresados
en la Unidad de Cuidados Intensivos Emergentes, por neumonia adquirida en la
comunidad del Hospital Militar “Dr. Carlos J. Finlay”, de septiembre de 2016 hasta abril
de 2017.

Del universo de estudio, constituido por los 73 pacientes, se tomd una muestra no
probabilistica de 48 pacientes, con los que se conformé un grupo.

El diagndstico de estos pacientes se realizé teniendo en cuenta la positividad del
cuadro clinico, la analitica sanguinea y la radiologia de térax. A la totalidad se les tomé
muestras para estudios microbiolégicos y se les inici6 tratamiento segun el protocolo
vigente de una cefalosporina, mas un macrélido. A las historias clinicas de estos
pacientes se les aplicaron el formulario para evaluar las variables al ingreso.
Posteriormente se verificé su estado, luego 5 dias del ingreso.

Criterios de inclusion

Todos los pacientes que cumplieron criterios clinicos, analiticos y radiolégicos para la
neumonia adquirida en la comunidad y que estuvieron ingresados en la UCIE, hasta 5
dias desde su admision.

Criterios de exclusion

Pacientes con insuficiencia renal crénica en dialisis. Se excluyen este tipo de pacientes
teniendo en cuentas que por la enfermedad de base, no reciben el mismo protocolo de
tratamiento de la neumonia, ademas en estos casos siempre se considera nosocomial
0 asociada a los cuidados de salud.

Se seleccionaron las siguientes variables independientes: edad, presion arterial
sistélica (TAS), presion arterial diastolica (TAD), creatinina, frecuencia respiratoria
(FR), frecuencia cardiaca (FC), presion arterial de oxigeno (PO2), hemoglobina (Hb),
leucograma, sodio (Na), potasio (K). Como variable dependiente la mortalidad.

Inicialmente se realizé pruebas no paramétricas U de Mann Whitney para ver cuéles de
estas variables tenian fuerte asociacién con la mortalidad hasta los 5 dias. Se trabaj6
con un 95 % de confiabilidad. Se plantearon las siguientes hipétesis.

HO: se asume comportamiento de las variables seleccionadas similar entre los grupos.
H1: se asume comportamiento de las variables seleccionadas diferente entre los
grupos.

Al obtener los parametros que tuvieron comportamientos diferentes con significacion
estadistica p<0,05, se calculdé la correlacion de Pearson de cada variable que tuvo
significacion en la mortalidad. Luego se procedié a elaborar una ecuacidn matematica
relacionandolos, teniendo en cuenta la correlacion numérica-algebraica y el valor de
este modelo, se tomé como una variable dependiente para relacionar directamente con



la mortalidad. El resultado en constaté en una red neuronal creada (perceptréon
multicapa) y entrenada al efecto. Se utilizé una curva ROC para definir el 4rea bajo, la
curva y sus coordenadas.

HOO: la mortalidad no guarda relacién con el resultado del modelo matematico.
H11: la mortalidad esta en relacion al resultado del modelo matematico.

Procesamiento de los datos

La fuente de obtencidon de los datos fue un formulario creado para tal efecto. Se
confecciond una base de datos en el sistema SPSS version 21 para Windows y con los
resultados se expusieron en tablas y graficos.

Se plantearon nuevas hipotesis.

RESULTADOS

En la serie estudiada la media de la edad fue de 78,94 + 11,56 afos. La mortalidad
global estuvo en el orden del 27 %.

Las variables con diferencias de comportamiento y sus correlaciones se muestran en
las tablas 1 y 2 respectivamente. Ellas fueron la presiéon arterial sistélica (x2=0,001)
indice de correlacion (IC)= -0,471, asi como la presiéon arterial diastélica (x2=0,001),
IC=-0,571.

El valor de la creatinina se comporté con (x2=0,03) IC=0,294. La frecuencia
respiratoria de (x2=0,01), IC=0,362. La presion de oxigeno de (x2=0,036) con IC=-
0,127 al igual que las cifras de hemoglobina 1C=0,316, el nivel de sodio (Na)
(x2=0,004) IC=-0,424 con marcada diferencia entre los grupos y la edad (x2=0,003)
IC=0,32. Llamaron la atencion las variables frecuencia cardiaca, leucograma y nivel del
potasio sérico las cuales no tuvieron diferencias entre los pacientes.

Las variables seleccionadas fueron las que tuvieron una significacion menor de 0,05
(Tabla 1).



Tabla 1. Comportamiento de las variables en relacién a la mortalidad

Parametros

Edad

Presion arterial sistolica(TAS)

Presion arterial diastdlica(TAD)

Creatinina

Frecuencia respiratoria(FR)

Frecuencia cardiaca(FC)

Presion arterial de
oxigeno(PO2)

Hemoglobina(Hb)
Leucograma
Sodio (Na)

Potasio (K)

Test realizado

Prueba U de Mann
Whitney.
Prueba U de Mann
Whitney.
Prueba U de Mann
Whitney.
Prueba U de Mann
Whitney.
Prueba U de Mann
Whitney.
Prueba U de Mann
Whitney.
Prueba U de Mann
Whitney.
Prueba U de Mann
Whitney.
Prueba U de Mann
Whitney.
Prueba U de Mann
Whitney.

Prueba U de Mann
Whitney.

El modelo matematico elaborado fue el siguiente:

Significacion
0,013
0,001
0,001

0,03
0,01
0,25
0,036
0,036
0,986
0,04

0,665

(Fr + Creat) * Edad / (PAS + PAD + PO2) * (15 / Hb)+(140 / Na)

Su comportamiento fue:

medido por gasometria arterial.

Hemoglobina medida en gramos/ litro.
Sodio sérico medido en mmol /litro.

Frecuencia respiratoria: medida en respiraciones por minuto.
Creatinina sérica en mmol / litro.

Edad cronoldgica medida en afios.
Presién arterial sistolica, presion arterial diastoélica y presion parcial de oxigeno,

Decision
Rechazar hipotesis
nula

Rechazar hipotesis
nula

Rechazar hipotesis
nula

Rechazar hipotesis
nula

Rechazar hipotesis
nula

Mantener hipotesis
nula

Rechazar hipotesis
nula

Rechazar hipotesis
nula

Mantener hipoétesis
nula

Rechazar hipotesis
nula

Mantener hipoétesis
nula

Esta ecuacion y el resultado se probaron en una red neuronal creada y entrenada al
efecto, perceptron multicapa, donde se entrend con el 68 % de los datos y
posteriormente se probd6 con el resto de los casos. El resultado arrojado fue un 6,7 %
de pronésticos incorrectos, en la fase de prueba; lo que significa que de cada 100
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pacientes 93 seran clasificados correctamente en el grupo correspondiente segun el
modelo aplicado (Tabla 2).

Tabla 2. Correlaciones de Pearson entre la mortalidad y variables independientes

Variables Correlacion |Significacion (bilateral)

TAS -0,471 0,001
TAD -0,571 0,000
Creatinina 0,294 0,042
FR 0,362 0,012
FC 0,142 0,336
PO2 -0,127 0,390
Hb 0,316 0,029
Na -0,424 0,003
Edad 0,324 0,32

En la tabla 3 se observa que tuvo un elevado porcentaje de acierto en la prediccion
general, con un 93,3 %. Lo que resulta significativo a la hora de predecir
correctamente los pacientes vivos, después de transcurrido 5 dias, con un 100 % de
precision, por tan solo 75 % de los predichos como occisos.

Tabla 3. Resumen de la red neuronal. Clasificacion

Pronosticado

Muestra Observado - -
Vivo |Muerto |Porcentaje correcto

Vivo 18 4 81,8
Entrenamiento Muerto 3 8 72,7
Porcentaje global | 63,6 | 36,4 78,8
Vvivo 11 - 100,0
Prueba Muerto 1 3 75,0
Porcentaje global | 80,0 | 20,0 93,3

Variable dependiente: Mortalidad

En el grafico se muestra la curva ROC con una significacién estadistica de 0,03, con el
objetivo de encontrar las coordenadas de los valores que estuvieran bajo. La curva y el



area encontrada fue de 0,887, es decir que un valor menor de 6,6 tiene una
sensibilidad del 93,3 %.
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Gréaf. Comportamiento del modelo.

DISCUSION

En relacién a las variables demogréaficas del estudio coinciden con Alarcén Ay colab.®”
que en un estudio de costo hospitalario reportan una media muy similar. En cuanto a
las medias de la edad hubo similitud con los resultados de Egelund GB y colab.®®

La mortalidad global se comporté como en otros estudios reportados, incluso en
neumonias intrahospitalarias. 2192V

Respecto a la hemoglobina, existieron puntos en comun con los de Hernandez-
Cardenas C y colab.®® quienes le asignan a la anemia un OR=1,22 de riesgo de
muerte por encima que los pacientes con valores normales. En opinidon de los autores
este es un problema bastante frecuente en el medio, debido a la anemia multifactorial
que presentan muchos ancianos y que por otro lado la terapéutica con hemoderivados
es bastante controversial y cara.

Respecto a la relaciéon de la oxigenacién con la mortalidad no hay dudas de que a
medida que se reduce la presion de oxigeno en las arterias hay un incremento en la
mortalidad con una correlacién de -0,316.

El andlisis en la curva ROC también ha sido utilizado por varios autores para modelar
datos con el mismo objetivo. En tal sentido otros especialistas han incorporado otros
predictores al pneumonia severity index, con el objetivo de aumentar su sensibilidad,
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los cuales reportan la misma sensibilidad que el modelo presentado.®® También
existen otros reportes de estudios que presentan modelos predictivos con mejor
sensibilidad y especificidad, pero sin embargo es univariable, y a expensas de la
dosificaciéon de la procalcitonina.®® Lo cual en nuestro pais es dificil de lograr con la
cobertura actual, es por eso que es tan importante poseer una herramienta sencilla,
adaptada a los recursos propios y a nuestra realidad.

Se consultaron trabajos que presentan modelos con los mismos objetivos que el
expuesto en esta investigacion, pero algunos solamente tienen un 38 % de
sensibilidad.®®

Este modelo mateméatico, en la generalidad de los casos, es una herramienta atil a pie
de cama del paciente, puesto que ayuda a la evaluacién pronostica del mismo. Permite
racionalizar los recursos humanos y financieros hacia los mas necesitados. Teniendo en
cuenta que la valoracion clinica del enfermo es insustituible, los autores consideran
que este modelo con elevada especificidad, ayuda a corroborar el juicio clinico entorno
a la gravedad de los pacientes.

Por todo ello se sugiere su uso en mayor cantidad de pacientes con el fin de
perfeccionarlo, adicionarle mas variables y adaptarlo a cada servicio en particular.
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