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1. Resumen

La intoxicacion por metanol representa un serio desafio para la salud publica; este tipo
de intoxicacion, causada por el consumo de bebidas adulteradas puede resultar letal y
dejar secuelas graves si no se detecta y trata a tiempo. El objetivo sera identificar los
factores de riesgo para la mortalidad intrahospitalaria en pacientes que han sido
intoxicados por metanol. Se trata de un estudio observacional retrospectivo y analitico
basado en la revision de historias clinicas. La muestra del estudio consiste en pacientes
adultos que fueron atendidos por intoxicacion de metanol en el Servicio de
Emergencias del Hospital Nacional Cayetano Heredia durante el periodo de enero de
2022 a diciembre de 2023. Se recopilara informacion clinica y de laboratorio, también
resultados como la mortalidad del paciente o la presencia de complicaciones visuales
o neuroldgicas junto al ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos. El andlisis
estadistico comprendera pruebas bivariadas tales como Chi-cuadrado o las pruebas t de
Student o U de Mann-Whitney para evaluar las asociaciones entre variables. Se
utilizara un modelo estadistico de riesgos proporcionales de Cox para identificar los
factores que pueden predecir la mortalidad intrahospitalaria.

Palabras clave: Intoxicacion por metanol, factores de riesgo, mortalidad hospitalaria,

emergencia, Peru.



2. Introduccion

La intoxicacion por metanol plantea un grave riesgo para la salud publica en todo el
mundo, particularmente en lugares donde la disponibilidad de alcoholes legales y
regulados es limitada. Aunque se han logrado avances en el diagnostico y tratamiento
clinico, la tasa de mortalidad vinculada a este tipo de envenenamiento sigue siendo
preocupantemente alta en numerosos paises, incluyendo aquellos que estan en proceso
de desarrollo de sus sistemas sanitarios (1,2). El alcohol metilico es un compuesto
industrial de bajo costo que se usa comunmente en la elaboraciéon de bebidas
falsificadas y productos de limpieza. Su amplia disponibilidad ha llevado al aumento
de casos de intoxicacion aguda. La toxicidad no proviene del metanol en si mismo, sino
de sus metabolitos como el acido férmico. Este ultimo puede causar acidosis
metabolica grave y dafo neuroldgico irreversible junto con vision alterada y
posiblemente muerte si no se trata rapidamente (3).

Varias informaciones médicas han indicado que el resultado de las personas
intoxicadas no solo depende de la cantidad de sustancias ingeridas, sino también del
tiempo que pasa antes de recibir atencion médica adecuada acompafiada de apoyo
durante las primeras horas (4). En la mayoria de los casos, los sintomas iniciales
presentados por el paciente al llegar al area de emergencia son vagos, como mareos,
nauseas o vision borrosa, y dificultan un diagnostico rapido, especialmente en
situaciones donde no se cuenta con medicidn directa para detectar metanol. Por eso es
fundamental poder identificar los factores clinicos y de laboratorio que pueden predecir
la evolucion del paciente. Investigaciones recientes han sefialado que indicadores como

el nivel de pH en sangre, el exceso en la base, la puntuacion en la Escala Coma Glasgow



(ECQ) y el requerimiento inicial de ventilacion mecénica estan fuertemente vinculados
al riesgo de mortalidad (5, 6).

A pesar de que hay tratamientos efectivos como la administracion de etanol o
fomepizol, ambos son inhibidores de la alcohol deshidrogenasa, y la hemodialisis para
eliminar los metabolitos toxicos; el prondstico sigue siendo incierto en gran medida
debido al diagnostico tardio y la demora en acceder a tratamientos especificos,
especialmente en centros médicos con recursos limitados (7, 8). Ademas de eso, se
enfrentan a la dificultad de distinguir entre los sintomas de una intoxicacién por
metanol y otras causas como la embriaguez simple o por otros tipos de alcohol. Esta
confusion puede llevar a un tratamiento inicial equivocado. En esta misma linea, se ha
sugerido en la literatura médica que la acidosis acompafiada por un aumento en la
brecha anidnica y problemas visuales junto a disfunciones en multiples 6rganos son
sefales clave de gravedad (3, 9).

En todo el mundo se ha observado un aumento en los casos de intoxicacion por metanol
relacionados principalmente a la ingestion de alcohol adulterado durante brotes
epidémicos (10).

Este problema se presenta especialmente en regiones donde existen restricciones
legales o religiosas sobre el consumo de alcohol. Paises como Iran, Egipto o India han
experimentado brotes alarmantes que han llegado a tener una tasa de mortalidad del
44%, lo que subraya la necesidad urgente de implementar protocolos eficientes para el
manejo y la vigilancia epidemiologica. En Perti no hay mucha informacion sobre los

casos de intoxicacidon por metanol; sin embargo, se han observado situaciones donde



su impacto real parece ser subestimado en los servicios de emergencia debido a menudo
a la falta de confirmacion diagndstica del agente causal.

Conforme la evidencia internacional se fortalece cada vez mas y surgen nuevas formas
de predecir el pronostico en la practica clinica, se han comenzado a aplicar enfoques
novedosos. Por ejemplo, el emplear técnicas de aprendizaje automatico ha mostrado un
mejor desempenio en comparacion con los modelos estadisticos convencionales,
permitiendo anticipar resultados como la mortalidad, la presencia de secuelas
neuroldgicas o visuales y la necesidad de cuidados intensivos en pacientes intoxicados
(11). Se han identificado factores como la edad de la persona al ser admitida en el
hospital, su nivel de conciencia en ese momento, si presenta sintomas respiratorios, si
requiere ingresar en la unidad de cuidados intensivos y niveles altos de CPK como
indicadores importantes (11).

También se han creado diagramas clinicos que facilitan una rapida evaluacion del
riesgo de mortalidad al combinar factores como la presion arterial media, nivel de
bicarbonato en sangre, creatinina y presencia de ceguera. Estos diagramas muestran un
alto rendimiento diagnéstico (AUC superior al 0.97) y representan un paso
significativo hacia la medicina personalizada en toxicologia por su facilidad de
interpretacion y relevancia clinica (12).

Otros estudios han confirmado que anomalias en las imagenes cerebrales como la
necrosis del putamen o el edema supratentorial estdn relacionadas con un mayor riesgo
de muerte y hospitalizacion prolongada. Por lo tanto, se sugiere incluir la tomografia
cerebral en la evaluacién inicial de pacientes intoxicados (13). Asimismo, elementos

como la acidosis metabdlica severa y la presencia de coma o niveles elevados de



glucosa al ingreso han sido consistentemente identificados como indicadores
desfavorables (14, 15).

Mas alla de la disponibilidad limitada de datos locales, la evidencia internacional
muestra heterogeneidad en los factores prondsticos reportados y en sus umbrales. En
distintos brotes se han descrito asociaciones con pH bajo y mayor exceso de base,
puntuaciones reducidas en la Escala de Coma de Glasgow, necesidad de ventilacion
mecdnica, y alteraciones metabdlicas como brecha anionica elevada; sin embargo,
otros marcadores, como el lactato, han mostrado resultados variables segin el método
analitico y el momento de la medicion, y la utilidad de la brecha osmolar disminuye
con el tiempo desde la ingestion (16-18). Asimismo, la magnitud del riesgo puede
diferir entre series por retrasos en el tratamiento, coingesta de etanol, y caracteristicas
de los casos durante los brotes (16-18). En este contexto, resulta pertinente definir
cuales de estos predictores conservan valor pronostico en nuestro entorno asistencial y
con los recursos diagnosticos disponibles. Por ello, nuestro objetivo fue identificar los
factores clinicos y de laboratorio asociados a mortalidad intrahospitalaria en pacientes
con intoxicacion por metanol atendidos en el Servicio de Emergencias del Hospital

Nacional Cayetano Heredia durante 2022—2023.

3. Objetivos
Objetivo general
- Identificar los factores de riesgo asociados a mortalidad intrahospitalaria en
pacientes intoxicados por metanol atendidos en el Servicio de Emergencias

del Hospital Nacional Cayetano Heredia durante el periodo 2022-2023.



Objetivos especificos

- Describir las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes
intoxicados por metanol atendidos durante el periodo de estudio.

- Determinar la incidencia de mortalidad en los pacientes intoxicados por
metanol atendidos durante el periodo de estudio.

- Determinar la incidencia de secuelas neuroldgicas en los pacientes intoxicados
por metanol atendidos durante el periodo de estudio.

- Determinar la incidencia de complicaciones visuales en los pacientes
intoxicados por metanol atendidos durante el periodo de estudio.

- Determinar la incidencia de necesidad de cuidados intensivos en los pacientes

intoxicados por metanol atendidos durante el periodo de estudio.

Metodologia

Disefio del estudio

Este estudio sera observacional y de cohorte retrospectiva y analitica de pacientes
adultos atendidos en el Servicio de Emergencias del Hospital Nacional Cayetano
Heredia entre enero de 2022 y diciembre de 2023 que hayan sido diagnosticados
como casos de intoxicacion por metanol.

El enfoque analitico busca descubrir los factores clinicos y bioquimicos
relacionados con resultados desfavorables como la mortalidad o complicaciones
neurologicas y visuales, asi como la exigencia de cuidados criticos.

Poblacion

Poblacion blanco



Esta compuesta por todos los adultos que sufrieron intoxicacidon por metanol a nivel

nacional, sin importar donde hayan sido atendidos médicamente; se refiere a

individuos expuestos al alcohol metilico de diversas formas, siendo la mas comun

la ingestion accidental o intencionada de alcohol adulterado.

Poblacion accesible

Todos los pacientes mayores que presentaron intoxicacion por metanol atendidos

en el Servicio de Emergencias del Hospital Nacional Cayetano Heredia durante los

afios 2022 y 2023, cuyas historias clinicas se encuentran disponibles para su

revision en el departamento de estadistica del hospital.

Poblacion de estudio

La muestra del estudio comprendera a todos los pacientes adultos que cumplan los

requisitos de inclusion especificados; es decir, aquellos que hayan sido

diagnosticados de intoxicacion por metanol, que hayan recibido atencidén

hospitalaria durante el periodo mencionado y cuyas historias médicas posean la

informacion necesaria para el analisis. Por esta razon no se llevard a cabo una

seleccion por conveniencia de la muestra de estudio.

Criterios de inclusion

Los pacientes que se tomaran en cuenta en la investigacion seran aquellos que

cumplan con todos los criterios siguientes:

- Adultos de 18 a mas afos atendidos por sospecha o confirmacion de
intoxicacion por metanol.

- Registros completos en la historia clinica que permitan evaluar las variables

principales del estudio.



Criterios de exclusion

Seran excluidos del estudio los siguientes casos:

- Historias médicas que carecen de informacion completa o no proporcionan
detalles suficientes para evaluar variables relevantes (como nivel de conciencia,
parametros bioquimicos o tratamiento recibido).

- Pacientes que hayan solicitado su alta voluntaria o hayan sido derivados o
trasladados a otro hospital.

Muestra

Se calcul6 el tamafio de muestra considerando un estudio previo (19), el cual

hall6 una proporcion de pacientes fallecidos con injuria renal aguda de 39,5%,

mientras que el grupo que fallecio sin injuria renal aguda fue de 5,9%. Se

considerd un nivel de confianza del 95% y una potencia estadistica del 80% para
obtener un tamafo de muestra de 48 pacientes

Tamafio de muestra comparacion de proporciones independientes

Datos:
Proporcidn esperada en:
Poblacidn 1: 39,500%
Poblacidn 2: 5,900%
Razdn entre tamafios muestrales: 1,00
Mivel de confianza: 05,0%
Resultados:
Potencia (%) Tamaino de la muestra®
Poblacidn 1| Poblacidn 2 Total
80,0 24 24 48

*Tamafios d= muestra para aplicar 21 test 3° sin correcion por continmidad.



d. Definicion operacional de variables (ver anexo 02)

€.

Procedimientos

La identificacién de casos se realizard solicitando a Estadistica el listado de
atenciones en Emergencia (2022-2023) con CIE-10 compatibles con metanol
(T51.1) y, cuando el texto libre mencione metanol, alcohol metilico o alcohol
adulterado, también T51.8 y T51.9. Se excluiran codigos de etanol o isopropanol
sin evidencia de metanol. La obtencion de informacion se llevard a cabo revisando
las historias clinicas médicas en formato fisico de adultos que recibieron atencion
en el Area de Emergencias del Hospital Nacional Cayetano Heredia durante el
periodo comprendido entre enero de 2022 y diciembre de 2023 debido al
diagnostico de intoxicacion por metanol.

Se creard un formulario de recoleccion de informacion que abarcard aspectos
sociodemograficos y clinicos, entre otros, destinados a garantizar la validez de los
datos registrados. El responsable de la investigacion completara este formulario
para asegurar la consistencia del registro. Ante cualquier discrepancia detectada, se
procedera a la revision por parte del asesor correspondiente.

Se recogeran datos como la edad y el sexo del paciente, la etiologia de la
intoxicacidn (ya sea accidental o intencional), nivel de conciencia al ingreso, pH,
bicarbonato, exceso de base, creatinina, lactato, necesidad de soporte ventilatorio,
uso de hemodialisis, administracion de etanol, alteraciones visuales, alteraciones

neurologicas, estancia hospitalaria, ingreso a UCI y condicion al alta.



El desenlace primario sera la mortalidad hospitalaria, mientras que los desenlaces
secundarios seran las complicaciones de algln tipo, como visuales, neuroldgicas y
requerimiento de unidad de cuidados intensivos.

Aspectos éticos

Este estudio se regird por los principios éticos establecidos en la Declaracion de
Helsinki y las regulaciones actuales del Comité de Etica en Investigacion del
Hospital Nacional Cayetano Heredia. El protocolo sera sometido a revision y
aprobacion antes de comenzar la recopilacion de datos.

Ya que se trata de un analisis retrospectivo, no es necesario obtener el
consentimiento informado directamente de los pacientes dado que no se llevara a
cabo ninguna intervencion en ellos. Ademds, siempre se asegurara la
confidencialidad, anonimato y uso exclusivamente para propdsitos académicos y
cientificos de la informacion recolectada. Los datos seran cifrados y guardados en
un archivo protegido, al cual solo el investigador principal y el asesor tendran
acceso restringido.

Se garantizard que la investigacion no ponga en peligro la seguridad de los
pacientes y se velara por el uso responsable y ético de los datos clinicos.

Plan de analisis

El andlisis estadistico se llevarda a cabo utilizando el software Stata v17.0
(StataCorp, College Station, TX, EE.UU.). Para las variables cualitativas se
presentaran las frecuencias absolutas y relativas correspondientes; mientras que
para las variables cuantitativas se proporcionaran medidas de tendencia central

(media o mediana), asi como de dispersion (desviacion estdndar o rango
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intercuartilico), dependiendo de su distribucién respectiva. Se verificard la
normalidad de los datos mediante la prueba de Shapiro-Wilk.

Para evaluar a los factores de riesgo para los resultados adversos, se empleara la
prueba de Chi cuadrado o la prueba exacta de Fisher para variables categoricas.
Ademas, se utilizara la prueba T de Student o la prueba U de Mann-Whitney para
comparar las medias o medianas entre grupos (pacientes fallecidos versus no
fallecidos). Se llevard a cabo un andlisis multivariado que incluird un modelo de
riesgos proporcionales de Cox para identificar factores de riesgo para mortalidad
intrahospitalaria. Este estudio nos ayudard a analizar como diferentes variables
afectan el tiempo hasta que sucede un evento negativo, teniendo en cuenta factores
que pueden causar confusion en los resultados.

El evento principal sera la mortalidad hospitalaria, y el tiempo se calculard desde
el momento del ingreso hasta el fallecimiento o egreso hospitalario (con o sin
alguna complicacion médica). Se reportaran los hazard ratios (HR) crudos y
ajustados, con sus respectivos intervalos de confianza al 95% y valores p. El nivel

de significancia estadistica se establecera con un valor p menor a 0,05.
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6. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

Cronograma

2025 2026

Mar- | May | Jul- |Sep-| Nov- | Ene- | Mar-

FASES Abr | -Jun | Ago | Oct | Dic Feb Abr

Elaboracién de propuesta
de investigacion

Evaluacion por Comité de
Etica

Recoleccion de datos X

Analisis de datos X

Elaboracion de articulo de
investigacion

Presupuesto
Para llevar a cabo este estudio, sera necesario disponer de diversos recursos materiales
y logisticos.El costo total aproximado para la ejecucion del proyecto llega a 3180 soles,

incluyendo recursos materiales y logisticos.

Descripcion Cantidad Costo (en soles)
Hojas de papel bond 250 hojas 20
U’tll'es de escptorlo 10 unidades 10
(lapices y lapiceros)
Copias e impresiones 250 fotocopias 20
Transporte 5 meses 300
Internet 5 meses 300
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Laptop 1 unidad 2500

Memoria USB 3 unidades 30
Total 3180
7. ANEXOS

ANEXO 01. Ficha de recoleccion de datos

Datos sociodemograficos

e (Cddigo del paciente:

¢ Edad (en anos):

® Sexo: Masculino [ ] Femenino [ ]
Datos clinicos y de atencion

¢ Fechay hora de ingestion estimada:

¢ Fechay hora de ingreso a emergencia:

¢ Tiempo transcurrido desde ingestion (horas):

¢ Nivel de conciencia al ingreso (Glasgow):

¢ Compromiso visual: Presente [ ] Ausente [ ]
Examenes complementarios

e pH arterial:
¢ Anién GAP:

® Presencia de acidosis metabdlica: Si[ | No [ ]

¢ Nivel de metanol en sangre (si disponible):

Tratamiento recibido
e Hemodialisis: Si[ ] No [ ]

¢ Antidoto recibido: Ninguno [ ] Etanol [ ] Fomepizol [ ]
Condiciones asociadas

¢ Comorbilidades presentes: Si[ ] No [ ]

e Especifique (si aplica):

14



Evolucion clinica

e Estado al egreso: Recuperado [ | Secuelas visuales [ | Secuelas neurolégicas | |
¢ Requiri6 de ingreso a UCI: No [ ] Si[ ]

e Fallecido [ ]

15



ANEXO 02. Definicion operacional de variables

Grupo Variable Rol Definicion Tipo / Categorias/ | Momento de Fuente
operacional | Escala | Codificacion medicion
Edad (afios) Edad en | Cuantita Valor Al ingreso Edad (en
afnos tiva numérico anos)
Factores f:umphdos al | continua (afios)
sociodem METeso
. Sexo Sexo Cualitati | Masculino (1); Al ingreso Sexo
ograficos S .
biologico va Femenino (0)
registrado nominal
en HC
Fecha/hora Fechay hora | Fecha- DD/MM/AAA Al ingreso Fechay
de ingestion aproximada | hora A (anamnesis) hora de
estimada s de la MM:HH ingestion
ingesta estimada
reportada
Fecha/hora Fechay hora | Fecha- DD/MM/AAA Al ingreso Fechay
de ingreso a de llegada a | hora A hora de
emergencia emergencia MM:HH ingreso a
emergenci
Variables a
Datos Tiempo . . Diferencia Cuantita Valor Al ingreso Tiempo
. independien . g .
clinicos desde en horas | tiva numérico transcurri
. . tes/Factores .
de la ingestion de i entre continua (horas) do desde
y e riesgo | . ., . >
atencion (horas) ingestion ingestion
del estimada e (horas)
paciente ingreso
Nivel de Puntaje Cuantita | 3-15 puntos Al ingreso Nivel de
conciencia ECG tiva conciencia
(ECG/Glasg registrado al | discreta al ingreso
ow) Ingreso (Glasgow)
Compromiso Alteracion Cualitati | Presente (1); Al ingreso Comprom
visual al visual va Ausente (0) 1so visual
ingreso documentad | dicotom
a a la | ica
evaluacion
inicial
, pH arterial pH en | Cuantita Valor Alingreso pH
Examene , . iy .
s de gasometria | tiva numerico (£6 h) arterial
. arterial mas | continua
laboratori
0 cercana  al

ngreso
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complem | Anién gap Brecha Cuantita Valor Al ingreso Anién
entarios anidnica tiva numérico (£6 h) GAP
calculada continua (mEgq/L)
segin
HC/laborato
rio
Acidosis Presenciade | Cualitati | Si(1)sipH< Alingreso Presencia
metabdlica acidosis va 7.35; No (0) si (£6 h) de
metabodlica | dicotém pH=>7.35 acidosis
al ingreso ica metabolic
a
Nivel de Concentraci | Cuantita mg/dL (o Al ingreso Nivel de
metanol en on sérica (si | tiva mmol/L, (¥24 h) metanol
sangre disponible) | continua registrar en sangre
unidad) (st
disponible
)
Hemodialisis Registro de | Cualitati | Si(1); No (0) Durantela | Hemodiali
realizacion | va estancia sis
de dicotom
hemodialisis | ica
Tratamie durante la
nto hospitalizaci
recibido on
Antidoto Inhibidor de | Cualitati | Ninguno (0); Durante la Antidoto
ADH va Etanol (1); estancia recibido
administrad | nominal | Fomepizol (2)
0
Comorbilida Presencia de | Cualitati | Si(1); No (0) | Antecedentes | Comorbili
des presentes >1 va / al ingreso dades
Comorbil comorbilida | dicotom presentes
idades d ica
documentad
a
Mortalidad Defuncion Cualitati | Fallecido (1); Al egreso Estado al
intrahospital Dependient ocurrida va No fallecido egreso:
aria o durante  la | dicotom (0) Fallecido
e principal N
hospitalizaci | ica
Desenlac on
© Secuelas . Secuelas Cualitati | Si(1); No (0) Al egreso Estado al
. Dependient | .
visuales al visuales va egreso:
es S
egreso . documentad | dicotom Secuelas
secundarias . .
as al alta en | ica visuales
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Secuelas
neurolédgicas
al egreso

pacientes no

Requirio de
ingreso a
UCI

fallecidos

Secuelas Cualitati | Si(1); No (0) Al egreso Estado al
neuroldgica | va egreso:

S dicotém Secuelas
documentad | ica neurolégic
as al alta en as
pacientes no

fallecidos

Necesidad Cualitati | Si(1); No (0) Durante la Evidencia
de manejo | va estancia durante
en UCI | dicotém estancia
durante la | ica hospitalari
hospitalizaci a

on
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