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RESUMEN

Antecedentes: El golpe de calor es una entidad patologica potencialmente mortal y con
alta morbimortalidad, en donde es poco frecuente en otros paises en comparacion a
Mexicali, BC, ya que dicha ciudad se considera una de las ciudades mas calientes del
mundo, y por ende mayor nimero de ingresos de pacientes por este diagndéstico. Por lo que
es importante la prevencion desde la medicina precentiva implementando la aclimatacion.

Objetivos: Reducir los eventos de golpe de calor en pacientes no aclimatados, estudiando
la relacion de expresion de proteinas de choque térmico HSP70.

Metodologia: Cuantificar relacion de expresion de proteinas de choque térmico HSP70 en
grupo control de sanos aclimatados, grupo de pacientes con golpe de calor, grupo de vivos
y de muertos. Implementacion de campafias de medicina preventiva con la importancia de
aclimatacion.

Resultados: Los pacientes con golpe de calor incrementaron 34 veces (3,407.59%) en la
expresion de HSP70 en comparacion con el grupo control de personas sanas aclimatadas.
La expresion HSP70 fué del doble en pacientes que sobrevivieron al golpe de calor con
respecto al grupo de los pacientes que fallecieron por golpe de calor.

Conclusiones: Existe un incremento en la expresion del ARN mensajero que codifica para
la proteina HSP70 en pacientes que sufren golpe de calor, mas aln, mayor expresion de
HSP70 se encuentra asociada con menor mortalidad en estos pacientes.



INTRODUCCION

En condiciones normales, en reposo y a temperatura ambiental adecuada, la temperatura
central normal de nuestro organismo es considerado a ~37°C, cuya termorregulacion se da
a nivel central, fibras aferentes de los termorreceptores de la piel y de la médula espinal
gue son capaces de integrar la informacion térmica tanto central como periférica para una
respuesta apropiada de termorregulacion.

El golpe de calor es un desorden en la termorregulacion potencialmente fatal, el cual activa
una cascada de respuestas fisiolégicas para preservar la homeostasis, pero a cierta
temperatura tisular critica, se genera una respuesta fisiopatolégica y una respuesta
inflamatoria sistémica que culmina en falla tisular y en falla multiorganica.

Los criterios diagnésticos consta de la triada caracterizado por: Temperatura central 40°C,
alteracion en el estado neurolégico (estado confusional, crisis convulsivas y/o coma) y
alteracion en la piel (anhidrosis y/o rubor), asi como antecedente de exposicion al calor.
Ante el estrés por calor, en la fase aguda, se generan diversos mecanismos de proteccion,
siendo una de ellas la expresion de las proteinas de choque térmico para proteger contra
el dafio tisular y promover la reparacion celular.

Las proteinas de choque térmico son una familia de chaperoninas moleculares que ejercen
su efecto protector a través de la prevencion de desagregacion de proteinas
desnaturalizadas y asistiendo en el replegamiento de las proteinas desnaturalizadas a su
configuracion natural, atentan la pérdida de la integridad de la barrera epitelial y previene
la fuga de endotoxinas a través de la pared intestinal, interfiere contra el estrés oxidativo y
el bloqueo de la via de sefalizacion de la apoptosis celular. La proteina de choque térmico
tipo HSP70 se ha observado que se eleva a una temperatura central [139(1C demostrando
la supervivencia de la célula en este ambiente relativamente hostil; también se ha
observado que niveles bajos de proteina la proteina HSP70 se correlaciona con golpe de
calor mas severo.

Este estudio se realizé en la ciudad de Mexicali, Baja California, una comunidad que en
épocas de verano la temperatura suele se mayor a los 40°C y con récord histérico de 52°C,
gue segun el meteorolégico de Londres, es la ciudad que afio tras afo registra las
temperaturas mas altas de América Latina. Con una poblacién urbana de 761,836
habitantes aproximadamente y con una altura de 3 msnm. Donde no resultan raros los
ingresos por golpe de calor al servicio de urgencias del Hospital General de Mexicali. Dicho
nosocomio es un hospital escuela, con 160 camas censables, que atiende a poblacién
abierta y a derechohabientes del INSABI. Con ingresos mensuales aproximados de 1,900
pacientes a urgencias adultos.



MARCO TEORICO

El Golpe de Calor es un desorden potencialmente fatal causado por la elevacion de
temperatura central tanto por el calor generado del metabolismo interno como temperatura
externa ambiental que se agrega al cuerpo, el cual no puede mantenerse una temperatura
central normal. Ocurre cuando el cuerpo deja de disipar adecuadamente el calor debido a
condiciones ambientales extremas o aumento de la produccién del calor endégeno, cuando
los mecanismos del cuerpo termorregulador se exceden y fallan, puede producirse un grado
variable de disfuncion organica. El aumento de la temperatura central en el Golpe de Calor
activa una cascada de respuestas fisiologicas para preservar la homeostasis en la
temperatura, pero a cierta temperatura tisular critica, se genera respuesta fisiopatolégica
gue culmina en falla tisular y organica. Se define como una forma de hipertermia (encima
40.5°C) asociada a una respuesta inflamatoria sistémica que conlleva a la disfuncion
multiorgénica el cual predomina la encefalopatia.

Se reconocen dos formas de golpe de calor: El primero relacionado al ejercicio,
principalmente en jovenes y atletas sanos en climas calientes y himedos en el cual los
mecanismos termorreguladores del cuerpo estan abolidos. El relacionado al ejercicio se
caracteriza por inicio rapido y frecuentemente asociado a una alta temperatura. Clasico
(Pasivo o No relacionado al ejercicio), es causada por la exposicion ambiental y se produce
en los nifios pequefios, en pacientes ancianos o en pacientes con enfermedades crénicas,
gue estan expuestos a condiciones ambientales extremas. Puede desarrollarse lentamente
durante varios dias.

En reposo y en condiciones ambientales adecuados, 37°C es considerado temperatura
central “Normal”. La temperatura se regula a nivel central en el nucleo preodptico del
hipotalamo anterior, el cual las fibras nerviosas sensan la temperatura a nivel hipotalamico
gue ademas recibe fibras aferentes de los termorreceptores de la piel y de la médula
espinal. Estas neuronas son capaces de integrar la informacion térmica tanto central como
periférica para una respuesta apropiada de termorregulacion. Desde la perspectiva
termorreguladora la temperatura corporal se mantiene mediante un equilibrio adecuado de
ganancia y pérdida de calor. El calor es generado por el metabolismo y se absorbe de la
temperatura ambiental que supera la temperatura de la piel. El calor se disipa del cuerpo a
través de pérdidas insensibles (evaporacion por sudoracion) y pérdidas sensibles
(conduccidn, conveccion y radiacion).

La exposicion al calor condiciona adaptaciones fisiolégicas que favorecen la pérdida de
calor corporal endégeno y exdégeno. Entre estas respuestas organicas se encuentran 4
procesos: termorregulacion, la aclimatacion, la respuesta de fase aguda y la respuesta que
involucra a las proteinas de choque térmico.

La acumulacién del calor debe disiparse a la misma velocidad en la que se genera o se
afiade para mantener la temperatura en rangos fisiolégicos seguros. El incremento de la
temperatura central corporal activa termorreceptores periféricos e hipotalamico, que activa
el incremento del gasto cardiaco, vasodilatacion de la piel y estimulacion de la secrecion de
las glandulas sudoriparas.

El sistema cardiovascular transfiere el calor desde el interior y de los musculos hacia la
superficie del cuerpo, el adecuado flujo de sangre hacia la piel es imperativo para la
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trasferencia de calor y se obtiene mediante el incremento y/o redistribucion del gasto
cardiaco. La vasodilatacion cutanea mediada mediante la activacion del sistema simpatico
y la vasoconstriccion esplacnica aumenta el gasto cardiaco a 20 — 25 L/min resultando en
un incremento del flujo sanguineo hacia la piel a 8 L/min. El secuestro de la circulacion
central hacia la piel y los musculos reduce la perfusion visceral por el desvio de la
circulacion mesentérica, en particular del intestino y los rifilones, generando isquemia y
aumento de la permeabilidad del intestino.

Cuando la temperatura corporal no puede ser regulado por pérdidas sensibles, se inicia el
mecanismo de la sudoracion. Su pico maximo de sudoracién llega cuando la temperatura
corporal alcanza los 39°C. La pérdida de liquidos relacionado a la sudoracién es de >1 — 2
L/hr, resultando en deshidratacién. Se ha propuesto que la termorregulacion esta intacta
cuando el flujo sanguineo de la piel es <30% del total del gasto cadiaco. El liquido
intravascular también es transferido al espacio intersticial durante el estrés por calor, y junto
con el incremento del flujp sanguineo cutaneo reduce el volumen sanguineo total
generando la reduccién de la presién venosa central. En el golpe de calor es frecuente
observar la anhidrosis debido a que la mayoria poseen co-morbilidades y la polifarmacia
gue genera discapacidad en su termorregulacion.

La respuesta de la fase aguda se genera una reaccion coordinada que involucra células
endoteliales, leucocitos y células epiteliales para proteger contra el dafio tisular y promover
la reparacion celular. La interleucina 1 (IL-1) fue el primer mediador conocido en la
inflamacién sistémica inducido por el ejercicio extenuante. En la actualidad una gran
cantidad de mediadores inflamatorios son conocidos. Las citoquinas median la fiebre,
leucaocitosis, incremento en la sintesis de proteinas de fase aguda, catabolismo muscular,
estimulacion del eje hipotalamo-pituitaria-eje adrenal. Seguido del estrés por calor, los
mecanismos para proteccién celular durante la respuesta de la fase aguda se inicia
mediante la produccion de proteinas de estrés — proteinas de choque térmico - (heat shock
protein). De forma inicial todas las células responden al calor produciendo proteinas de
choque térmico o proteinas por estrés. Las proteinas de choque térmico son mediadas por
transcripcién genética.

Las proteinas de choque térmico son una familia de chaperoninas moleculares que regula
la respuesta tisular ante un potencial estrés letal celular como isquemia, hipoxia,
endotoxinas, actividad fisica, estrés oxidativo, estrés nitrosativo, entre otros. Las proteinas
de choque térmico ejercen su efecto protector a través de: a) la prevencién de la
desagregacion de proteinas desnaturalizadas y asistiendo en replegamiento de proteinas
desnaturalizadas a su configuracién natural; b) atenuando la pérdida de la integridad de la
barrera epitelial y previniendo la fuga de endotoxinas a través de la pared intestinal; c)
atenuando la hipotensién arterial para reducir la isquemia cerebral y el dafio neuronal; y d)
interfiriendo contra el estrés oxidativo y el blogueo de la via de sefializacion de la apoptosis
celular. La proteina de choque térmico tipo HSP70 se ha observado que se eleva en
voluntarios sanos durante la elevacion de la temperatura corporal de 39°C o mas,
demostrando la supervivencia de la célula en este ambiente relativamente hostil. También
se ha documentado que el descenso de los niveles de HSP70 en varios pacientes con golpe
de calor, ha resultado en golpe de calor mas severo. En paralelo, la circulacién de
anticuerpos de HSP70 que se encontraron en pacientes con golpe de calor severo, la
administracion de anticuerpos anti-HSP70 en el hipotalamo intensific6 el ataque de golpe



de calor, haciendo que los investigadores concluyeran en que la elevacion de los niveles
de HSP70 se correlaciona con un resultado mejor para pacientes con golpe de calor; de lo
contrario, altos niveles de anticuerpos contra HSP70 contribuye a disminucién de niveles
de HSP70 el cual puede desencadenar la aceleracion del desarrollo del golpe de calor.

El mecanismo por el cual hay dafio cerebral y celular no esta bien definido aln, pero es
probablemente multifactorial. Puede ser agrupado en tres areas: Efectos celulares: Dafio
mitocondrial, membrana y ADN. Efectos locales: Isquemia, cambios inflamatorios, elevacion
de citosinas, dafio vascular. Efectos sistémicos: Cambios en el flujo sanguineo cerebral.

El flujo sanguineo cerebral y consumo de glucosa se aumenta en el estado hipertérmico,
pero la relacion precisa con la temperatura no esta clara. El flujo sanguineo cerebral se
incrementa 24% por cada °C que se eleva, pero por arriba de los 40 — 41° el flujo sanguineo
cerebral se disminuye. El edema cerebral se presenta por arriba de los 39°C, cuando la
barrera hematoencefalica presenta disrupcion. Las células de Purkinje del cerebelo son
particularmente sensibles al calor, por lo que la atrofia cerebelosa es una observacion
clinica comin y se asocia a ataxia u otra debilitacion funcional del sistema nervioso. El
estado de coma se asocié con el edema cerebral que presenta como una pérdida en la
materia blanca, que era la anormalidad s6lo notable en estudios de imagen realizados. Las
complicaciones neurolégicas en pacientes con golpe de calor, se cree que son una
consecuencia del aumento de la presion intracraneal que reduce el flujo de sangre cerebral,
isquemia cerebral y hemorragia inracraneal posiblemente.

Criterios diagnosticos en el golpe de calor consiste en hipertermia y disfuncion en sistema
nervioso central. La temperatura central puede variar desde 40°C a 47°C, y disfuncion
cerebral o encefalopatia que suele ser severo. La complicacion mas seria del golpe de calor
es la falla organica multiple que incluye encefalopatia severa, rabdomidlisis, lesién renal
aguda, sindrome de distrés respiratorio agudo, lesién hepatocelular, isquemia intestinal,
lesion pancredtica y complicaciones hemorragicas en especial coagulacion intravascular
diseminada.

La clave principal de resucitacion exitosa en el golpe de calor es el reconocimiento temprano
y el rapido enfriamiento. Inmersién en agua fria es el método de eleccién, pero fomentos de
agua con hielo o rociar agua fria de manera continua también puede ser efectiva. La meta
es remover la mayor cantidad posible de calor y preservar la funcién celular e integridad
organica.

Las personas mas propensas al desarrollo de este suceso con los trabajadores del campo,
de la construccién, indigentes, migrantes y aquello con poca ingesta de agua y sin acceso
a areas climatizadas. Cuando la exposicion al calor se desarrolla en personas que se
encuentran realizando tareas extenuantes o ejercicio, se denomina “Golpe de Calor por
Ejercicio; caso contrario cuando sucede en personas en reposo, se denomina “Golpe de
Calor Clasico”. La previa es la definicién clasica, sin embargo, en 2002 Abderrezak y
colaboradores propusieron una nueva definicion como una forma de hipertermia asociada
a respuesta inflamatoria sistémica que deriva en sindrome de disfuncién multiorganica en
el gque predomina la encefalopatia en personas expuestas a altas temperaturas
ambientales.

A pesar de esta hueva propuesta en el cambio de la definicién de golpe de calor, se continla
utilizando la propuesta en 1994.



La aclimatacion se presenta después de varias semanas de estar expuesto a temperaturas
ambientales elevadas. Como suele ocurrir en trabajadores de la construccién, del campo o
bien en indigentes, que de forma habitual habitan o laboran en climas extremos sin sufrir
enfermedades o patologias por calor. En ellos la pérdida de sal por el sudor y por via renal
estd disminuido con un incremento en la actividad del sistema renina-angiotensina-
aldosterona, asi como también un aumento en la tolerancia por parte del masculo a la
rabdomiolisis.

Trastornos que pueden confundirse con calor incluyen el sindrome neuroléptico maligno, la
malaria y meningitis. El sindrome neuroléptico maligno ocurre generalmente en pacientes
tratados con medicamentos neurolépticos y se manifiesta como un sindrome extrapiramidal
con disfuncion autondmica. Aunque la malaria y la meningitis rara vez causan hipertermia
al grado observado con golpe de calor, la forma especifica de diagndstico para manejarlos
y tratarlos debe realizarse en pacientes con antecedentes de visitas recientes a un area
endémica para Falciparum, o donde ha presentado recientemente un brote de meningitis.
La regidez de nuca es infrecuente en golpe de calor y el liquido cefalorraquideo es
generalemente normal, aunque se ha observado ocasionalmente pleocitosis.



ANTECEDENTES

En México, segun los datos de la 3° comunicacion nacional de la “Convencién Marco de las
Naciones Unidas sobre el Cambio Climatic’o (CMNUCC), celebrada en octubre de 2006 y
realizado por el Instituto Nacional de Ecologia, se discute como el grupo de poblacién mas
de riesgo en poblaciébn mayores de 65 afios y personas con enfermedades concomitantes.
Los estados con mayor mortalidad son Sonora y Baja California (Norte de México), con
aumento de la mortalidad 1.2% y 1.3%, respectivamente. En la mortalidad registrada de
1970 — 2003, 1998 fue el afio en que se documentaron muertes de golpe de calor mayores.
Se espera que con incrementos de 1y 2°C en los préximos veinte afios en estas regiones
de México. En el sureste, Verabruz es uno de los estados que ocupan el 2do lugar en la
mortalidad, con informes de casos 14 — 55 en ese periodo.

La oleada de calor que azot6 Chicago en el afio 1995 en el mes de Julio se alcanzaron
cifras récord de 46°C. En Lyon, Francia en el mes de agosto de 2003 se alcanzaron
temperaturas de 40°C Estas condiciones climatoldgicas propiciaron un incremento en las
muertes en estas comunidades con predominio en la poblacion anciana. En nuestra
comunidad suele tener temperaturas durante todo el verano superipres a los 40°C y con
ingresos constantes al servicio de urgencias del Hospital General de Mexicali con golpe de
calor.

La incidencia de esta condicion varia y es poco clara, en Arabia Saudita los vasos van de
22 a 250 casos por cada 100,000 habitantes; y la mortalidad es cercana al 50%. Por otro
lado, en el Hospital General de Mexicali, BC, se registrd el ingreso de 78 pacientes entre
2006 y 2010, donde la mortalidad registrada fue del 34% (24 fallecidos). De los casos
mencionados, 32 de ellos ocurrieron durante el mes de julio del 2006, cuando se registréd
una temperatura maxima promedio de 41.7°C con un porcentaje de humedad de 54.2%.
Otro estudio realizado en el afio 2018, en un total de 28 pacientes del Hospital General de
Mexicali, se observo que el 46% desarrollaron rabdomiolisis, y el 92% desarrollo lesion renal
aguda con un OR de 18 (IC 95%, 1.8 — 177, p=0.003), del 100% de los pacientes con
rabdomiolisis, el 76.9% fallecieron (10 pacientes) con un OR de 46 (IC 95%, 4.2 — 516,
p=0.00014).

Existen trabajos que reportan en roedores expuestos a altas temperaturas en donde
incrementaban los niveles de expresion de la proteina HSP70, la cual tiene como funcién
mantener la homeostasis proteica, toda vez, que es una chaperona esencial para el
adecuado plegamiento de proteinas.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los niveles elevados de proteinas de choque térmico HSP70 se correlaciona con la
aclimatacion y con la supervivencia.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Como se correlacionan los niveles de proteinas de choque térmico, aclimataciéon y
mortalidad en los pacientes con golpe de calor en el Hospital General de Mexicali de
marzo a septiembre del 2018?

HIPOTESIS

Hipétesis nula: Niveles elevados de proteinas de choque térmico HSP70 no aumenta la
tasa de supervivencia en golpe de calor.

Hipétesis alterna: Niveles elevados de proteinas de choque térmico HSP70 correlacionan
con la aclimatacion y con la tasa de mortalidad en golpe de calor.



JUSTIFICACION

El golpe de calor es una condicion con una incidencia variable en el mundo, sin embargo,
en nuestro medio es una patologia frecuente en los meses célidos. La letalidad de esta
entidad es tan alta como un 30% a pesar de un manejo adecuado. Se han asociado
condiciones que aumentan o disminuyen la mortalidad. Pero no se tiene establecido si la
disminucion mas rapida de la temperatura se asocie a un mejor desenlace.

Recobra importancia social, econdmica, politica y salud, ya que la ciudad de Mexicali, BC
se integra en las 10 primeras ciudades mas calientes de todo el mundo, es por ello que es
una ciudad estratégicamente importante ya que el tamafio de la muestra es superior a las
demas regiones, y no se cuenta con modelo en humanos. Reforzar medidas de seguridad
mediante campafias y concientizacion de la poblacién en general, en especial a la poblacién
mas vulnerable y en riesgo para prevenir desde el primer contacto para evitar esta
enfermedad fatal “Golpe de Calor” mediante la aclimatacién y disminuir gastos médicos en
las instituciones al tratar estos pacientes graves con alta morbilidad de larga estancia
intrahospitalaria.



OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Medir y comparar niveles de proteinas de choque térmico HSP70 en golpe de calor para

correlacionar con tasa de supervivencia.

Correlacionar aclimatacién y supervivencia midiendo las proteinas de choque térmico
HSP70.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Evaluar niveles basales de HSP70 en personas aclimatadas.

Determinar niveles de HSP70 al ingreso de pacientes con golpe de calor.
Estimar punto de corte de HSP70 en personas aclimatadas.

Comparar niveles de HSP70 con pacientes vivos y muertos.

Recopilar tasa de supervivencia y de mortalidad con golpe de calor a su ingreso.
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METODOLOGIA

DIseNO DEL ESTUDIO

Estudio prospectivo, transversal, observacional y descriptivo.

LUGAR DE REALIZACION

Hospital General de Mexicali en el servicio de Urgencias Adultos.

POBLACION DE REFERENCIA

Poblacion en 2010 fue de 936,826 Habitantes. Densidad de poblacion 59.8 Habitantes/Km?2.
Cada afio se informan que se registran aproximadamente 1, 200 casos de Golpe de Calor
y de quince defunciones en todo el pais.

MUESTRA

14 pacientes.

TIPO DE MUESTRA

No probabilistico.

MUESTREO

A conveniencia.

SELECCION

No aleatoria.

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes ingresados al Hospital General de Mexicali y que cumpliera con el diagndstico de
golpe de calor, los cuales fueron antecedente de exposicion a altas temperaturas
ambientales, presencia de deterioro en el estado de alerta segun la escala de coma de
Glasgow (GCS menor o igual a 13 puntos), temperatura central rectal mayor a 40°C.
Cualquier género.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes sin deterioro neurolégico (GCS mayor o igual a 14 puntos), alza térmica
explicable a otras causas como foco infeccioso, enfermedades autoinmunes, enfermedades
oncoldgicas y mujeres embarazadas.

CRITERIOS DE ELIMINACION

Expediente no localizado. Hoja de recoleccion de datos llenada de manera incompleta.
Retiro de consentimiento informado.

11



DESCRIPCION DEL PROCEDIMIENTO

Se realiz6 un estudio prospectivo, transversal, observacional y descriptivo comprendido
durante el periodo de 1 de mayo al 31 de septiembre del afio 2018 en el Hospital General
de Mexicali (Baja California - México), el cual se estudiaron a 14 pacientes en total que
ingresaron al servicio de urgencias adultos.

Se realizé la captura de datos de todos los pacientes que ingresaron al servicio de urgencias
adultos del Hospital General de Mexicali que hayan cumplido los criterios de inclusién para
el diagnéstico de golpe de calor. Asi como la toma de muestra serolégica de proteinas de
choque térmico HSP70. Se realiz6 de igual forma medicién de la proteina de choque térmico
en pacientes sanos aclimatados como grupo de control. Mediante el analisis de la base de
datos se analiza la comparacién de los niveles de proteinas de choque térmico HSP70 en
pacientes con golpe de calor y pacientes sanos. Comparacion de niveles de proteinas de
choque térmico entre pacientes vivos y muertos de golpe de calor. Y finalmente
comparacion de niveles de proteinas de choque térmico entre pacientes sanos aclimatados
contra pacientes vivos de golpe de calor. Todos estos datos fueron sometidos a un analisis
estadistico de T-no pareada.

Se recibieron a los pacientes en el servicio de urgencias al area de choque el cual posterior
a cumplir los criterios de inclusiéon aplicando la escala de coma de Glasgow, colocacion de
termdmetro rectal marcando 40°C o mayor y la exposicién al calor ambiental, se realizd
monitorizacidén no invasiva de los signos vitales para realizar toma de muestra sanguinea;
inmediatamente se realiz6 la reanimacion hidrica con cristaloides y el proceso de
enfriamiento a través de mecanismos de conveccién, conduccion y radiacion, mediante
colocacion de compresas con agua fria, frotar las compresas contra la piel y exposicion al
aire directo del ventilador, respectivamente. Se realiz6 manejo avanzado de la via aérea
con intubacién endotraqueal con laringoscopia directa y continuar con ventilacion mecanica
invasiva. Se realizé ademas control de liquidos con colocacion de sonda urinaria con
cuantificacion de diuresis horaria.

Mediante la técnica de reaccidén de cadena polimerasa en tiempo real se realizé la medicién
de la proteina HSP70 expresados en el ARN mensajero de los leucocitos.

Para fines del estudio los pacientes con golpe de calor fueron divididos en dos grupos,
pacientes que sobrevivieron al golpe de calor contra pacientes que fallecieron a causa de
golpe de calor. Y un tercer grupo que fueron catalogados como controles a las personas
sanas aclimatadas, para posteriormente comparar a los pacientes que sobrevivieron contra
el grupo de control.
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MAPA DEL PROCEDIMIENTO
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ANALISIS ESTADISTICO

Se obtuvieron medidas de tendencia central para variables cuantitativas y en proporciones
cualitativas. Se obtuvieron x2 para obtener 95% de confianza al hacer comparaciones de
grupo con un error alfa de 0.05 tanto para proporciones como para parametros.

Se utilizaron dos programas de analisis estadistico: Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) y EpiData.

14



ASPECTOS ETICOS DE LA INVESTIGACION

El protocolo de investigacion fué aprobado por el Comité de Etica en Investigacion del
Hospital General de Mexicali, el cual ha sido registrado con el no. 02-01-
HGMXL/URG//2019-05-15-246.

El consentimiento informado fue implitico, ya que los pacientes no se encontraban en sus
facultades mentales debido al deterioro neuroldgico con GCS <8 puntos, ademas de no
presentar riesgo alguno en su salud, ya que no se realiz6 ninguna intervencién que se
pusiera en riesgo la vida de los pacientes.
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RESULTADOS

Se estudiaron a 14 pacientes en total. La edad de los pacientes ingresados fueron entre 29
y 65 afios de edad. De los cuales 28 fueron hombres y 1 fué mujer. Se estudiaron de igual
manera a 8 personas sanas como caso control para referencia de personas aclimatadas.

Pacientes con golpe de calor HSP70 (289.46+44.35). Pacientes con golpe de calor vivos
(329.19+65.92). Pacientes con golpe de calor fallecidos (149.51+35.01). Grupo control
sanos aclimatados (7.02+1.06). Cabe recalcar que realizamos la cuantificacion de ARNm
de GAPDH como proteina control, la cual no mostré cambios significativos en sus niveles.
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DISCUSION

Los pacientes con golpe de calor incrementaron 34 veces (3,407.59%) en la expresion de
HSP70 en comparacién con el grupo control de personas sanas aclimatadas. La expresion
HSP70 fue del doble en pacientes que sobrevivieron al golpe de calor con respecto a los
pacientes que fallecieron por golpe de calor.

Por ultimo la expresion de HSP70 fué 46 veces (8,268.75%) mayor en comparacion a los
pacientes con golpe de calor que sobrevivieron contra el grupo control de sanos
aclimatados. En el grupo de muertos se increment6 el 347.98% la expresion de HSP70 en
comparacion al grupo de aclimatados.
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CONCLUSIONES

Se concluye que existe un incremento en la expresion del ARN mensajero que codifica para
la proteina HSP70 en pacientes que sufren golpe de calor, mas aun, mayor expresion de
HSP70 se encuentra asociada con menor mortalidad en estos pacientes.

Se debe prevenir a la poblacion en riesgo de ler contacto mediante la medicina preventiva
a evitar esta enfermedad fatal “Golpe de Calor”, concientizando mediante camparnas sobre
la importancia de la aclimatacién y disminuir gastos médicos en las instituciones al tratar
estos pacientes graves con alta morbimortalidad de larga estancia intrahospitalaria.
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ANEXOS

ANEXO 1. CONSENTIMIENTO INFORMADO

Comité de Etica en Investigacion
del Hospital General de Mexicali

HGMXL-CEI-2018-001

Unidad Administrativa: Departamento de Ensefianza Area Responsable: Comité de Ensefianza e Investigacién

Mexicali, B. C., martes, 11 de agosto de 2020

Estimado Dr. Christian Young-Jin Lee Ahn

Médico Residente del 3er Afio de la

Especialidad de Medicina de Urgencias

Asunto: DICTAMEN DE EVALUACION DE PROTOCOLO

Por medio de la presente le informamos que su protocolo “Correlacién de los niveles de Proteina

de Choque Térmico, Aclimatacion y Mortalidad en los pacientes con Golpe de Calor en el Hospital

General De Mexicali” ha sido registrado con el no. 02-01-HGMXL/URG//2019-05-15-246, ante el

Comité de Etica en Investigacion del Hospital General de Mexicali ha sido:

Aprobado

vtk

Dr. David Rafael Cafiez Martin

el e Ry L
SECRETARIO DEL COMITE DE ETICA EN INVBGTRACIONSS e/
5

DEL HOSPITAL GENERAL DE MEXICAI 6}!@ “Q(f’
A gEn v

Calle del Hospital SN, Col. Centro Civico, Mexicali, B. C. 21000 Tel. 686 556 1123 cei.hgmexicali@gmail.com
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ANEXO 2. INDICE DE TABLAS

TABLA 01. Estadisticas
VIVOS | MUERTOS
N Valido 8 7
Perdidos 3 4
Media 311.49 149.50
Err.Est.Media 61.92 35.02
Medi 200.41 200.41
e _ "' TABLA02.
Desv Std 175.14 92.65 Estadisticos Descriptivos
Varianza 30675.63 8584.30 — -
Curtosis -.60 -1.24 N | Media | Desv Std | Minimo | Maximo | Suma
Err.Est.Curt. 1.48 1.59 GC 8 7.02 3.22 3.38 12.92 56.19
Asimetria 46 -90 VIVOS 8 31149 | 175.14 | 67.61 | 580.80 |2491.92
Err.Est.Asim. .75 79
Intervalo 513.19 214.15 MUERTOS ) 7 | 149.50 92.65 11.29 | 22544 | 1046.48
Minimo 67.61 11.29 N Valido (listwise) | 11
Maximo 580.80 225.44 Missing N (listwise) | 4
Suma 2491.92 1046.48
TABLA 03. TABLA 04.
CONTROL GP TOTAL GP VIVOS GP MUERTOS
n 8 14| 7 7
Media 7,024 230,349 Media 329,187 149,511
Mediana 6,71 218,988 Mediana 311,09 200,408
Moda {3,38 & 3,99 &... {11,386 & 30,... Moda {119,913 & 18... {1 1,386 & 30,...
Desviacion estindar 3,216 163,377 Desviacidn estandar 174,414 92,629
\Varianza 10,343 26.691,885 Varianza 30.420,332 8.580,092
Minimo 3,38 11,386 Minimo 119,913 11,386
Maximo 12,92 580,797 Maximo 580,797 225,442
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ANEXO 3. INDICE DE GRAFICOS

FIGURA 01. 29 Pacientes se estudiaron
por criterios de inclusion
para Golpe de Calor
14 Pacientes fueron excluidos
N 12 Falta de identidad
1 Extraviacion de muestra
1 Trasposicion de expediente
15 Enrolaron para el
estudio
|
| !
[ 8 Sobrevivieron ‘ I 7 Fallecieron
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Gréfica 01. Expresion de HSP70 en Aclimatados, Golpe de calor vivos y muertos.
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