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INTRODUCCION

Considerando que los servicios de clinica médica concentran una
poblacion heterogénea, multimorbilidad y una amplia variedad de gravedad en
los cuadros clinicos, la prediccidn precoz de mortalidad constituye un desafio
central en la practica hospitalaria. Esto, a su vez, dificulta |la estratificacion
temprana del riesgo.

La evaluacion prondstica en pacientes hospitalizados se ha basado en la
identificacion de comorbilidades y en el uso de indices variados, entre los cuales el
indice de comorbilidad de Charlson (Charlson Comorbidity Index) es uno de los
mas ampliamente validado y utilizado. Este indice integra un conjunto de
enfermedades cronicas ponderadas segun su impacto prondsticoy ha
demostrado una adecuada capacidad predictiva de mortalidad en multiples
contextos clinicos y poblaciones, tanto en estudios clinicos como epidemiolégicos
B3l Como todo indice presenta sus limitaciones, ya que no contempla la severidad
del proceso agudo que motivo la internacidon del paciente, ni pardmetros
bioldgicos que reflejan el estado fisiopatoldgico actual del mismo.

En este contexto, en los Ultimos anos ha surgido un creciente interés por
biomarcadores simples, accesibles y de bajo costo que permitan mejorar la
estratificacidon prondstica en pacientes hospitalizados. La amplitud de distribucion
eritrocitaria (Red Cell Distribution Width, RDW), un parametro incluido en el
hemograma, ha sido identificada como un predictor independiente de
mortalidad y mala evolucion clinica en una amplia variedad de escenarios,
incluyendo sepsis, insuficiencia cardiaca, enfermedad cardiovascular, patologia
respiratoria cronica y enfermedad renal, entre otros ™21,

El RDW es una medida cuantitativa de la variabilidad en el tamano de los
eritrocitos circulantes, expresada habitualmente como coeficiente de variacion
(RDW-CV) o desviacion estandar (RDW-SD). Su utilizacion clasica ha sido el
diagndstico diferencial de las anemias, particularmente para distinguir anemia
ferropénica de otras causas microciticas "2,

El aumento del RDW refleja anisocitosis y se asocia con mecanismaos
fisiopatoldgicos complejos, tales como inflamacion crénica, estrés oxidativo,
alteraciones en el metabolismo del hierro, asi como la disminucién de la
deformabilidad eritrocitaria y disfuncion de la eritropoyesis #*2°. Estos procesos

son frecuentes en pacientes con enfermedades cronicas y en situaciones de
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enfermedad aguda grave, lo que explica la robusta asociacion observada entre
valores elevados de RDW y desenlaces adversos, incluso en ausencia de anemia.
Estos factores, frecuentes en pacientes hospitalizados, explican por qué el RDW se
comporta como un marcador integrador del estado bioldégico general del
paciente.

Meta-analisis y revisiones sistematicas recientes confirman que el RDW se
asocia tanto con mortalidad a corto como a largo plazo, independientemente de
la presencia de anemia u otros marcadores inflamatorios clasicos © 2%, Sin
embargo, la variabilidad en los puntos de corte utilizados y la heterogeneidad de
las poblaciones estudiadas constituyen limitaciones relevantes en la
interpretacion de estos hallazgos.

A pesar de la creciente evidencia sobre el valor prondstico del RDW, la
mayoria de los estudios se han desarrollado en poblaciones seleccionadas,
principalmente unidades de cuidados intensivos o pacientes con patologias
especificas, siendo limitada la informacién disponible en pacientes internados en
salas generales de clinica médica.

En este marco, el presente estudio se propone analizar el valor del RDW al
ingreso hospitalario como predictor de mortalidad intrahospitalaria en pacientes

internados en un servicio de clinica médica de un hospital de tercer nivel.
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OBJETIVOS

Primario:
Evaluar la asociacion entre el RDW-CV medido en las primeras 24 horas del
ingreso y la mortalidad intrahospitalaria en pacientes internados en sala general

de clinica médica en un hospital de tercer nivel.

Secundarios:
- Describir las caracteristicas clinicas y demograficas de la cohorte.
- Realizar los siguientes analisis exploratorios:
- Evaluar la asociacion entre Charlson y mortalidad intrahospitalaria.
- Evaluar la capacidad discriminativa del RDW-CV mediante curva
ROC.
- Evaluar la capacidad discriminativa del indice de Charlson mediante
curva ROC.
- Establecer un punto de corte de RDW-CV con mejor capacidad

discriminativa para mortalidad intrahospitalaria.
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MATERIALES Y METODO

Diseno
Estudio observacional, analitico, de tipo cohorte retrospectiva, realizado en
el Servicio de Clinica Médica del Hospital Provincial del Centenario (hospital de

tercer nivel), Universidad Nacional de Rosario, Argentina.

Poblacion de estudio

Se incluyeron pacientes mayores de 16 anos internados en sala general a
cargo del Servicio de Clinica Médica, hospitalizados por cualquier etiologia,
durante el periodo comprendido entre septiembre y octubre del 2024, segun
registros institucionales.

Criterios de exclusion:

- Historia clinica incompleta que impidiera reconstruir variables clave.

- Ausencia de datos de laboratorio dentro de las primeras 24 horas del
ingreso.

- Pacientes que a su ingreso se encontraban en unidades criticas o a cargo
de otros servicios.

- Pacientes en quienes no fue posible determinar el desenlace de la
internacion (egreso vivo o fallecimiento) por fuga institucional o derivacion

a otro centro de salud durante el periodo de seguimiento.

Recoleccion de datos

Los datos se obtuvieron mediante revision y analisis retrospectivo de
historias clinicas, registros institucionales y de la base de datos del Servicio de
Clinica Médica del Hospital Provincial del Centenario.

Los datos de laboratorio utilizados corresponden al control analitico
realizado dentro de las primeras 24 horas del ingreso al nosocomio, dichos datos
se obtuvieron del sistema informatizado Infinity™. En las muestras analizadas por
el Laboratorio Central del Hospital Provincial del Centenario se informa RDW-SD
expresando en fl y RDW-CV expresado en porcentaje. Se utilizo el valor de

RDW-CV, dado que es el mayormente utilizado en los estudios clinicos existentes.
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Variables principales

RDW-CV al ingreso: se utilizd el valor reportado en el primer hemograma
realizado dentro de las primeras 24 h de admision. El RDW se analizé como
variable continua (RDW-CV, %).

indice de comorbilidad de Charlson (IC): se calculd a partir de los
antecedentes/comorbilidades consignadas en la historia clinica, asignando
los puntajes ponderados correspondientes a cada condiciéon y obteniendo

el puntaje total por sumatoria. Ver anexo.

Variables demogrdficas y clinicas

Edad, sexo asignado al nacer.
Comorbilidades registradas incluidas en el Indice de Charlson. Ver anexo.

Parametros hematimeétricos al ingreso.

Definiciones

Reingreso: aquella internacion que se produjera antes de los 30 dias de un
alta hospitalaria previa. El motivo de internacion puede o no estar
relacionado.

Internacion previa: antecedente de al menos una internacidn anterior, cuya

alta hospitalaria hubiera ocurrido con una antelacion mayor a 30 dias con
respecto a la fecha del ingreso actual.

La identificacion de las variables previas se realizd mediante la
combinacién de registros institucionales y de los datos referidos por el
paciente durante el interrogatorio.

Motivo de internacion: se clasificé en cuatro categorias no excluyentes

mutuamente, segun el diagnodstico principal gue motivo el ingreso: (1)
causa infecciosa, (2) causa neoplasica (oncoldgica u onco-hematologica), (3)
causa autoinmune, y (4) otras causas, categoria residual no desagregada
dada la heterogeneidad etioldgica de los diagndsticos que la componen
(traumatoldgica, de salud mental, social, entre otras) . En los casos de
superposicion diagnostica (e]. neutropenia febril en paciente
oncohematoldgico), se asignaron dos categorias (ej. causa infecciosa mas

neoplasica).
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- Indice de comorbilidad de Charlson: Score que relaciona el grado de
comorbilidad del paciente con la mortalidad. Se otorgan puntajes a 19
variables, el valor total se obtiene por la sumatoria de las variables
presentes en cada paciente. Este score tiene la limitacion de que, en la
actualidad, la mortalidad en SIDA no es la misma que en el momento de su
publicacién, en 1987, En el anexo se incluyen las variables, sus puntajes y
definiciones. Ver anexo.

- Valores de referencia del laboratorio central:

- Hemoglobina: 11.5 - 15.0 g/dL mujeres. 13.2 - 16.6 varones.
- Hematocrito: 36 - 45 % mujeres. 38 - 49% varones.

- RDW SD: 36.5-50.2 fL mujeres. 39.9 — 46.3 fL varones.

- RDW CV:11.6 - 14.7 % mujeres. 11.9 - 12.9 % varones.

- Recuento de plaguetas: 150000 — 400000 /mm?3.

- Volumen plaquetario medio: 9.4 - 12.3 fL.

- Recuento de glébulos blancos: 3400 — 9600 /mm3.

- Eritrosedimentacion: 1-15 mm/1o hora.

- Proteina C reactiva: 0.6 - 5.0 mg/L.

Consideraciones éticas

La confidencialidad de los datos de los pacientes fue resguardada en todo
momento durante el desarrollo del estudio. El acceso a la informacién quedd
restringido exclusivamente a los investigadores responsables, sin participacién de
personal no autorizado. En ningun caso se registraron datos identificatorios
personales ni se incluyd informacién que permitiera la identificacion directa o
indirecta de los pacientes.

El presente trabajo se realizé conforme a los principios éticos establecidos
en la Declaracion de Helsinki para investigacion en seres humanos. Se tratd de un
estudio observacional retrospectivo basado en la revision de historias clinicas,
utilizando informacion secundaria previamente registrada con fines asistenciales.

Se garantizé la confidencialidad y proteccion de los datos personales
conforme a lo establecido por la Ley Nacional de Proteccion de Datos Personales
N.° 25.326. Los datos recolectados fueron anonimizados al momento de su registro
en la base de datos para analisis, resguardando la identidad de los pacientes

durante todo el proceso.
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ANALISIS ESTADISTICO

Los datos se analizaron utilizando el SPSS - PASW Statistics para Windows
version 25. Se realizd un analisis descriptivo de todas las variables incluidas en el
estudio.

Las variables continuas se analizaron con el test de normalidad de
Shapiro-Wilk para determinar si corresponden a una distribucion normal o no. Las
variables que siguieron una distribucion normal se expresaron como media *
desvio estandar, minimo y maximo, mientras que las variables que no siguieron
una distribucion normal se expresaron como mediana, rango intercuartilico (RIC),
minimo y maximo. La asociacidon entre éstas se estudié mediante el Coeficiente
de Correlacion de Pearson o el Coeficiente de Spearman y se compararon por
medio del Test-t Student o de Test No Paramétricos, segun la distribucion.

En el caso de la eritrosedimentacion (VES), el analisis de correlacion se
realizé sobre los casos con dato disponible (n=248/304), dado que esta
determinacion no se solicité de forma sistematica en todos los pacientes durante
la internacion.

Las variables categdricas se expresaron como frecuencias absolutas y
porcentajes y se compararon a través del Test de Chi Cuadrado o prueba exacta de
Fisher cuando la primera no resultd aplicable.

Se realizo regresion logistica multivariada para evaluar la asociacion
independiente entre RDW-CV y mortalidad intrahospitalaria.

La capacidad discriminativa de los modelos se evaludé mediante el area bajo
la curva (AUC) en el analisis de la Curva ROC (Receiver Operating Characteristic).

El riesgo se estimo utilizando la medida de Odds Ratio (OR), con un
intervalo de confianza del 95% (IC 95%).

El valor de significacion estadistica fue establecido para un valor de p <0,05.
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RESULTADOS

Se incluyeron 447 pacientes durante el periodo de estudio. Luego de excluir
los casos que no tomaron contacto con el servicio de clinica médica en el primer
dia de internacion (n=116), egresos por fuga (n=8) y egresos por derivacion (n=19),
la muestra de analisis quedd conformada por 304 pacientes (287 vivos y 17 obitos).

La tasa de mortalidad intrahospitalaria fue del 5,6%.

Caracteristicas basales de la muestra

La mediana de edad fue de 47 anos, con predominio del sexo masculino. La
mediana del indice de Charlson fue de 2y la mediana del RDW-CV fue de 13,9%.

Las caracteristicas basales de la muestra se presentan en la Tabla 1.

Tabla 1.

Caracteristicas basales de la muestra (N=304)

Edad, mediana (RIC), anos 47 (34-59)
Sexo femenino, n (%) 125 (41.1%)
Sexo masculino, n (%) 179 (58.9%)
Reingreso, n (%) 65 (21,4%)
Internacion previa, n (%) 136 (44,7%)
Etiologia infecciosa, n (%) 128 (42,1%)
Etiologia neoplasica, n (%) 67 (22,0%)
Etiologia autoinmune, n (%) 6 (2%)
Dias de estancia, mediana (RIC), dias 6 (3-12)
Charlson, mediana (RIC) 2 (0-3)
RDW-CV (%), mediana (RIC) 13,90 (13,0-15,9)
Hemoglobina (g/dL), mediana (RIC) 1,80 (10,1-13,5)

Nota. RIC: rango intercuartilico. RDW-CV: coeficiente de variaciéon de la amplitud de
distribucién eritrocitaria. Charlson: indice de comorbilidad de Charlson.
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Correlacion entre RDW-CV y mortalidad

El RDW-CV presentd diferencias estadisticamente significativas entre el

grupo vivo y el grupo ébito (mediana 14.6% vs. 17,7%; p<0,001).
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El indice de Charlson también fue significativamente mayor en el grupo

6bito (mediana 2 vs. 6; p=0,005). El resto de las variables continuas analizadas no

mostraron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos.

Tabla 2.

Comparacion de variables continuas entre grupos (N=304).

Edad (anos)

Dias de estadia
Charlson

RDW-CV (%)
Hemoglobina (g/dL)

Leucocitos (/mm?3)

[
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Vivo (n=
Mediana
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Obito (n=17)
Mediana
53

0.220
8 0.847
6 0,005*
17.5 <0,001*
n.2 0,355
12730 0,057
10



Plaguetas (/mm?3) 262.000 293.000 0.510
VPM (fl) 9.9 9.6 0.532
VES (mm/1° hora) 51 29 0.283

Nota. * Estadisticamente significativo (p<0,05). RDW-CV: coeficiente de variacion de la
amplitud de distribucién eritrocitaria. Charlson: indice de comorbilidad de Charlson. VPM:
volumen plaguetario medio.

Variables categodricas

Ninguna de las variables categoricas analizadas mostrd asociacion
estadisticamente significativa con la mortalidad intrahospitalaria: sexo (p=0,129),
reingreso (p=0.766), internacion previa (p=0.843), etiologia infecciosa (p=0,670),

etiologia neoplasica (p=1,000) y etiologia autoinmune (p=0,294).

Correlacion entre RDW-CV y otras variables

El analisis de correlacion de Spearman entre el RDW-CV y la hemoglobina
mostrd una correlacion negativa moderada (p<0,001; N=304,; R:-0.489). Asimismo,
se observo una correlacion positiva débil entre el RDW-CV y el indice de Charlson
mostrd una correlacidon positiva débil, estadisticamente significativa (p<0,001;
n=304; R: 0.323). Entre el RDW-CV y la eritrosedimentacion (VES) se identificd una
correlacion positiva muy débil, estadisticamente significativa (p=0,015; n=248; R:
0.154).
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Curvas ROC - Capacidad discriminativa

Se construyeron curvas ROC para evaluar la capacidad discriminativa del
RDW-CV y del indice de Charlson como predictores de mortalidad
intrahospitalaria. Los resultados se presentan en la Tabla 3.

El RDW-CV presentd un AUC de 0,838 (IC95% 0,768-0,909; p<0,001) y el
indice de Charlson un AUC de 0,695 (IC95% 0,550-0,840; p=0,007).

Tabla 3.

Area bajo la curva ROC para RDW CV e indice de Charlson como predictores de
mortalidad (N=304).

0 (o)
inferior superior

Charlson 0,695 0,007 0,550 0,840

Nota. AUC: area bajo la curva. DE: desvio estandar. IC 95%: intervalo de confianza del 95%.
RDW-CV: amplitud de distribucién eritrocitaria, coeficiente de variacion.

Curval.
Curva ROC del RDW-CV
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Curva 2.

Curva ROC del indice de Charlson
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Punto de corte RDW-CV = 16%

Se identificé un punto de corte de 16% como aguel con mejor capacidad
discriminativa mediante la curva ROC.

Se analizo la asociacion entre un punto de corte de RDW-CV de 16% vy la
mortalidad intrahospitalaria mediante tabla de contingencia 2x2. La tasa de
mortalidad fue del 15,8% (12/76) en pacientes con RDW-CV >16%, frente al 2,2%
(5/228) en pacientes con RDW-CV <16%, siendo la diferencia estadisticamente
significativa (p<0.001), con un riesgo estimado mediante odds ratio de 8.36 (IC95%
2,84-24,62). La distribucion se detalla en la Tabla 4.

Tabla 4.

Tabla de contingencia: RDW-CV 216% vs. mortalidad intrahospitalaria.

Obito, n (%)

>16% 64 (84,2%) 12 (15,8%) 76
<16% 223 (97,8%) 5 (2,2%) 228
Total 287 17 304

Analisis multivariado

Se construyd un modelo de regresion logistica binaria con introduccion de

variables asociadas con mortalidad en forma estadisticamente significativa
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(RDW-CV con punto de corte 16% y el indice de Charlson), y variables clinicamente
relevantes incluyendo edad, hemoglobina, leucocitos y VES como covariables.

El RDW-CV = 16% mantuvo asociacion estadisticamente significativa con la
mortalidad intrahospitalaria (OR=10.7; IC 95% 2.77 — 41.95; p<0,001). El indice de
Charlson y leucocitos presentaron asociacion estadisticamente significativa con

mortalidad (ver tabla 5).

Tabla 5.

Variables en la ecuacion — modelo de regresion logistica binaria (N=304).

T T T

RDW-CV 2 16% 0.001 10.78 277 - 41.95
Charlson 0.010 1.36 1.07 -1.72
Hemoglobina 0.205 118 0.91-153
Leucocitos 0.034 1 1-1
VES 0.190 0.98 0.97 - 1.00
Edad 0.298 1.02 0.98 - 1.05

Nota. OR: odds ratio. IC 95%: intervalo de confianza del 95%. RDW-CV: coeficiente de
variacion de la amplitud de distribucidn eritrocitaria. Charlson: indice de comorbilidad de

Charlson.
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DISCUSION

El presente estudio evalud, en una cohorte de 304 pacientes internados en
una sala de clinica médica general del Hospital Provincial del Centenario, el
RDW-CV como predictor de mortalidad intrahospitalaria, con una tasa de
mortalidad observada del 5,6% (17 eventos). En el analisis de curva ROC, el
RDW-CV presentd un AUC de 0,838 para la prediccion de mortalidad
intrahospitalaria.

En el analisis multivariado tanto el RDW-CV 2 16% (OR=10.7; IC 95% 2.77 -
41.95; p<0,001) como el indice de Charlson (OR=1.36; IC 95% 1.07 - 1.72) se asociaron
de manera independiente manteniendo significancia estadistica con mortalidad.

Considerando que contamos con estudios ampliamente difundidos sobre
el valor del RDW en poblaciones homogéneas y ante la necesidad de evaluar
marcadores pronodsticos generales, el disefo del estudio incluyo deliberadamente
una cohorte heterogénea en cuanto a etiologia de ingreso (abarcando causas
infecciosas, neoplasicas, autoinmunes y de otro origen). Esta decision encuentra

. B8 quienes, sobre mas de 210.000 consultas

respaldo en el trabajo de Hong et a
de urgencias, mostraron que un RDW elevado se asocia con internacion
hospitalaria y mortalidad intrahospitalaria de manera transversal a todos los
grupos etarios y categorias diagnosticas evaluadas. Este hallazgo sugiere que el
valor prondstico del RDW no esta restringido a una entidad nosoldgica particular.
El hallazgo de la asociacion del aumento del RDW-CV con el aumento de la
mortalidad independientemente de la etiologia de ingreso es consistente con el
trabajo de Zurauskaite et al. ¥¥, quienes en una cohorte prospectiva de 4.273
pacientes no seleccionados encontraron que el RDW se correlaciona fuertemente
con distintas vias bioldgicas, incluyendo inflamacién, estado nutricional y
enfermedades hematolégicas. Estos autores concluyen que el RDW puede
interpretarse como un marcador inespecifico pero clinicamente relevante de
enfermedad crdénica, en la medida en que multiples procesos patoldgicos
convergen en una via fisiopatolégica comun de inflamacion sistémica y
eritropoyesis alterada. Este marco es el que sostiene la interpretacion de nuestros
resultados: no seria el proceso etiolégico especifico (infeccioso, neoplasico,
autoinmune u otros) lo que confiere valor pronostico al RDW-CV, sino su
condicion de marcador subrogante de un estado inflamatorio compartido por

distintas entidades. Es imperioso realizar la salvedad que en el modelo

y-

Y

RN . . 16
%) FC Facultad de Ciencias CLINICA MEDICA

iy Médicas - UNR < 'Y= Hospital Centenario




completamente ajustado del estudio previamente mencionado, incluyendo
comorbilidades, diagndstico principal y hallazgos de laboratorio, la asociaciéon
entre RDW y mortalidad se pierde, lo que sugiere que el valor prondstico del RDW
podria estar relacionado, y no ser plenamente independiente, de los procesos
fisiopatoldgicos que o elevan. Este hallazgo destaca la hipodtesis de la "via final
comun"y resulta particularmente pertinente para el analisis de este estudio, dado
el numero limitado de eventos de mortalidad de la cohorte, que condiciona la
potencia del modelo multivariado para descartar de manera concluyente que
parte del valor prondstico observado esté mediado por comorbilidad no
completamente capturada por el indice de Charlson.

La direccion de nuestros hallazgos resulta, en términos generales,
concordante con la de la literatura previa, lo que podria contribuir a sustentar la
utilidad potencial del RDW-CV como predictor de mortalidad en poblaciones
médicas generales. El trabajo de Chen et al.*” en pacientes sépticos constituye
actualmente uno de los referentes mas citados en el estudio del RDW como
biomarcador prondstico, al haber demostrado una capacidad discriminativa
superior a la de las reglas de prediccién clinica habituales (SIRS, MEDS, CURB-65).
En el &ambito de cuidados intensivos de cualquier etiologia, Ljuca et al.l!
encontraron asimismo que un RDW elevado se asociaba a mayor estadia
hospitalaria, mayor mortalidad intrahospitalaria y menor sobrevida a 30 dias tras
el alta, aungue con una capacidad discriminativa notablemente menor que la
reportada en poblaciones sépticas o de urgencias generales. Esta heterogeneidad
en la magnitud del rendimiento prondstico entre contextos clinicos, sugiere que
la capacidad predictiva del RDW podria estar modulada por la severidad basal de
la poblacion estudiada, la prevalencia de anemia y la exposicion previa a
transfusiones, factores que también podrian haber influido en el rendimiento del
RDW-CV en nuestra cohorte, de menor severidad relativa que una poblacién de
unidades de cuidados criticos o de urgencias con sepsis establecida.

Respecto de la eleccion de un punto de corte de 16% para el RDW-CV, es
concordante con distintos estudios que utilizaron puntos de corte similares para
estratificar riesgo de mortalidad, pese a la baja incidencia de eventos en los
estratos de mayor RDW. Hong et al.?® reportaron que un RDW >16% alcanzaba
una especificidad del 90% para predecir internacién hospitalaria, y que un RDW
>18,5% lograba una especificidad equivalente para mortalidad intrahospitalaria, lo

gue indica que valores en ese rango funcionan mas como umbrales de alta
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especificidad que de alta sensibilidad. Chen et al.*, trabajando con cuartiles de
RDW, observaron que la mortalidad en el cuartil mas alto (RDW >15,6%) duplicaba
la del cuartil inmediatamente inferior, y que un punto de corte de 17% alcanzaba
una especificidad del 89,9% para mortalidad. Ljuca et al.! utilizaron, por su parte,
un punto de corte algo mas bajo (14,5%) y encontraron asociacion significativa con
mortalidad intrahospitalaria pese a la limitada capacidad discriminativa global del
modelo. En conjunto, estos antecedentes apoyan la utilidad de un punto de corte
cercano a 16% en nuestra cohorte, considerando que valores en ese rango se han
asociado de manera consistente a mayor mortalidad en poblaciones de distinta
composicion clinica, aunque la baja incidencia absoluta de eventos —tanto en los
estudios citados como en el nuestro— limita la precision de las estimaciones de
sensibilidad y especificidad derivadas de dicho corte.

Los antecedentes previamente mencionados, en conjunto con los
hallazgos de este estudio podrian posicionar al RDW-CV como un biomarcador de
bajo costo y amplia disponibilidad con capacidad de estratificacion de riesgo en
poblaciones heterogéneas, sin que ello implique necesariamente independencia

respecto a los procesos que justifican su elevacion fisiopatoldgicamente.
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LIMITACIONES

- Diseno retrospectivo del estudio observacional.

- No se dispuso de informaciodn sistematica sobre transfusiones de glébulos
rojos en los 90 dias previos al ingreso, variable con potencial impacto sobre
el RDW-CV al modificar transitoriamente la distribucion del volumen
eritrocitario. Este sesgo de informacion se considera de bajo impacto sobre
los resultados dado que el RDW-CV se determind a partir del primer
hemograma obtenido al ingreso hospitalario teniendo en cuenta la baja
prevalencia de transfusiones previas a 90 dias es baja en nuestro medio, lo
gue limita su capacidad de generar confusion relevante sobre la asociacion
evaluada.

- Tamano muestral con bajo nimero de eventos. La cohorte incluyd 304
pacientes con 17 eventos de mortalidad (5,6%). Este nUmero reducido de
eventos limita la potencia estadistica y determina intervalos de confianza
amplios.

- Pérdida de informacién por egresos no controlados: 27 pacientes fueron
excluidos por egreso sin alta médica (n=8) o derivacion a otro efector (n=19).

- Variable RDW-CV medida en un uUnico momento: se utilizé el valor
registrado al ingreso, sin evaluar su variacion temporal ni su respuesta a
intervenciones (hemoderivados, tratamiento de la causa de base), que
podrian modificar su valor prondstico.

- Ausencia de puntajes de severidad fisiologica (SOFA u otros): por el caracter
retrospectivo del estudio, no fue posible incorporar variables de gravedad
clinica medidas de forma prospectiva, lo que impide ajustar por un
potencial confundidor relevante en la asociacion RDW-mortalidad.

- Periodo acotado y efector Unico: los datos corresponden exclusivamente a
septiembre—octubre de 2024 en un Unico hospital de tercer nivel, lo que
limita la generalizacion de los resultados a otros contextos asistenciales o
estacionales.

- Escasa evidencia comparable en sala general de Clinica Médica: la mayoria
de los estudios sobre valor pronostico del RDW proviene de unidades de
cuidados intensivos o de poblaciones con patologia especifica (sepsis,
insuficiencia cardiaca, enfermedad renal crénica), lo que limita la

comparabilidad directa de los hallazgos.
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Falta de validacion externa: el punto de corte propuesto (RDW-CV 216%) y
los OR estimados deben considerarse exploratorios hasta su replicacion en

cohortes independientes, con diseno prospectivo y validacion externa.

Ve
FC Facultad de Ciencias CLiNlCA MED'CA 20
Médicas - UNR < 'Y= Hospital Centenario



CONCLUSION

En conjunto, los hallazgos del presente estudio sugieren que el RDW-CV
podria constituir un parametro de utilidad complementaria para la estratificacion
de riesgo de mortalidad en pacientes internados en una sala de clinica médica
general, considerando su bajo costo, su disponibilidad rutinaria como parte del
hemograma y la consistencia direccional de la asociacion observada con la
reportada en poblaciones de distinta composicion.

No obstante, el nUmero limitado de eventos de mortalidad en nuestra
cohorte y la ausencia de un modelo completamente ajustado por vias
fisiopatoldgicas subyacentes impiden establecer con certeza si este valor
pronostico es independiente de los procesos fisiopatoldgicos que causan la

elevacion, lo que amerita su validacion en cohortes de mayor tamano muestral.
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ANEXO

Indice de comorbilidad de Charlson - Puntajes - Definiciones

1 PUNTO

Infarto de miocardio

Insuficiencia cardiaca

Enfermedad arterial periférica

Enfermedad cerebrovascular

Demencia

Enfermedad respiratoria crénica

Enfermedad del tejido conectivo

Ulcera gastroduodenal

Hepatopatia crénica leve

Diabetes mellitus sin dano de érgano blanco

2 PUNTOS

Hemiplejia

Insuficiencia renal créonica moderada/severa

Diabetes mellitus con lesion de 6érgano blanco

Tumor o neoplasia sélida sin metastasis

Leucemia

Linforna

3 PUNTOS

Hepatopatia créonica moderada/severa

6 PUNTOS

Tumor o neoplasia sélida con metastasis

Sindrome de inmunodeficiencia adquirida

-4 -\
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DEFINICIONES:

Infarto de miocardio: debe existir evidencia en la historia clinica de que el paciente

fue hospitalizado por ello, o bien evidencias de que existieron cambios en enzimas
cardiacas y/o en el electrocardiograma. Se excluyen cambios electrocardiograficos
aislados.

Insuficiencia cardiaca: debe existir historia de disnea de esfuerzos y/o signos de

insuficiencia cardiaca en la exploracion fisica que respondieron a digital, diuréticos o
vasodilatadores.

Enfermedad arterial periférica: incluye claudicacion intermitente, aquellos

intervenidos de bypass arterial periférico, isquemia arterial aguda y aquellos con
aneurisma de la aorta toracica o abdominal de mas de 6 cm de didmetro

Enfermedad cerebrovascular: pacientes con ataque cerebrovascular (ACV) con
minimas secuelas o accidente isquémico transitorio (4).

Demencia: pacientes con evidencia de deterioro cognitivo crénico.

Enfermedad respiratoria crénica; debe existir evidencia en la exploracién fisicay
complementaria de cualquier enfermedad respiratoria, incluyendo enfermedad pulmonar
obstructiva créonica (EPOC) y asma.

Enfermedad del tejido conectivo: incluye lupus eritematoso sistémico, polimiositis,
enfermedad mixta del tejido conectivo, polimialgia reumatica, arteritis de células gigantes
y artritis reumatoidea.

Ulcera gastroduodenal: incluye aquellos pacientes que han recibido tratamiento
para Ulcera y aquellos con sangrado ulceroso.

Hepatopatia crénica leve: sin evidencia de hipertensién portal. Incluye pacientes

con hepatitis cronica.

Hepatopatia crénica moderada/severa; con evidencia de hipertension portal

(ascitis, varices esofagicas o encefalopatia).

Diabetes mellitus sin lesidén de érganos diana: incluye los tratados con insulina o

hipoglicemiantes, pero sin complicaciones tardias. No se incluyen los tratados solamente
con medidas higiénico-dietéticas.

Diabetes mellitus con lesidn de érganos diana: evidencia de retinopatia,

neuropatia, nefropatia o antecedentes de cetoacidosis diabética o descompensacién
hiperosmolar.
Hemiplejia: evidencia de hemiplejia o paraplejia como consecuencia de un ataque

cerebrovascular u otra condicion.

Insuficiencia renal cronica moderada/severa: pacientes en dialisis o con creatinina >
3 mg/dl de forma repetida.

Leucemia: incluye leucemia mieloide crénica, leucemia linfatica crénica,
policitemia vera, otras leucemias crénicas y toda leucosis aguda.
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Linfoma: incluye todos los linfomas, enfermedad de Waldenstrom y mieloma.

Paciente con sindrome de inmunodeficiencia adquirida: no incluye portadores

asintomaticos del virus de la inmunodeficiencia humana (VIH).
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