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RESUMEN

Introduccién: El choque séptico es una de las principales causas de ingreso y mortalidad
en las unidades de cuidados intensivos (UCI), con una tasa de mortalidad cercana al 40%
a nivel global. Su manejo requiere soporte hemodinamico con vasopresores, siendo la
norepinefrina el farmaco de primera linea y la vasopresina el adyuvante mas utilizado. Una
vez alcanzada la estabilizacion hemodinamica, se inicia la desescalada de vasopresores;
sin embargo, no existe consenso sobre cual debe retirarse primero, lo que genera
variabilidad en la practica clinica. Objetivo: Evaluar la incidencia de efectos adversos
clinicamente relevantes asociados con el orden de retiro de norepinefrina o vasopresina,
segun la equivalencia de dosis, en pacientes con choque séptico en fase de recuperacion.
Métodos: Se realizé un estudio prospectivo, observacional, analitico y comparativo de
cohortes en pacientes con diagndstico de choque séptico que requirieron doble soporte
vasopresor. Las variables cualitativas se expresaron en frecuencias y porcentajes,
representadas mediante graficos de barra o pastel; las variables cuantitativas se
describieron con media, mediana y error tipico segun su distribucion, y se presentaron en
tablas. Resultados: La muestra final estuvo conformada por 98 pacientes. La mayoria eran
adultos con alta prevalencia de comorbilidades (diabetes, hipertension y obesidad) y
necesidad frecuente de ventilacion mecanica invasiva. La lesion renal aguda se presenté
en el 63.3% de los casos. El retiro del primer vasopresor fue equitativo entre norepinefrina
y vasopresina. En el 84.7% de los pacientes no se registraron complicaciones, mientras que
en el 15.3% se observaron eventos adversos, siendo las arritmias los mas frecuentes
(86.9%). La mayoria de las complicaciones ocurrieron durante las primeras horas tras la
suspension del farmaco. Conclusiones: La incidencia de complicaciones durante la
desescalada de vasopresores fue baja, predominando las arritmias. No se encontraron
diferencias significativas entre los grupos, aunque hubo tendencia a mayor frecuencia de
arritmias tras el retiro inicial de norepinefrina. Estos hallazgos subrayan la necesidad de una
monitorizacién estrecha y de individualizar la estrategia de retiro en funcién de las

caracteristicas clinicas del paciente.

Palabras clave: choque séptico, vasopresina, noradrenalina, vasopresores.



ABSTRACT

Introduction: Septic shock is one of the leading causes of admission and mortality in
intensive care units (ICUs), with a mortality rate close to 40% worldwide. Its management
requires hemodynamic support with vasopressors, with norepinephrine being the first-line
drug and vasopressin the most commonly used adjuvant. Once hemodynamic stabilization
is achieved, vasopressor de-escalation begins; however, there is no consensus on which
should be discontinued first, which generates variability in clinical practice. Objective: To
evaluate the incidence of clinically relevant adverse effects associated with the order of
withdrawal of norepinephrine or vasopressin, according to dose equivalence, in patients with
septic shock in the recovery phase. Methods: A prospective, observational, analytical, and
comparative cohort study was conducted in patients diagnosed with septic shock who
required dual vasopressor support. Qualitative variables were expressed as frequencies and
percentages, represented by bar or pie charts. Quantitative variables were described as
mean, median, and standard error according to their distribution and presented in tables.
Results: The final sample consisted of 98 patients. Most were adults with a high prevalence
of comorbidities (diabetes, hypertension, and obesity) and frequent need for invasive
mechanical ventilation. Acute kidney injury occurred in 63.3% of cases. Withdrawal of the
first vasopressor was equal between norepinephrine and vasopressin. No complications
were recorded in 84.7% of patients, while adverse events were observed in 15.3%, with
arrhythmias being the most frequent (86.9%). Most complications occurred during the first
hours after drug discontinuation. Conclusions: The incidence of complications during
vasopressor de-escalation was low, with arrhythmias predominating. No significant
differences were found between groups, although there was a trend toward a higher
frequency of arrhythmias after the initial withdrawal of norepinephrine. These findings
underscore the need for close monitoring and individualizing the withdrawal strategy based

on the patient's clinical characteristics.

Keywords: septic shock, vasopressin, norepinephrine, vasopressors.



INTRODUCCION

El choque séptico continua siendo una de las principales causas de ingreso y mortalidad en
las unidades de cuidados intensivos (UCI), con una incidencia creciente y una tasa de
mortalidad cercana al 40% a nivel global [1]. El tratamiento inicial requiere el uso de
vasopresores para restaurar la perfusion tisular, siendo norepinefrina el vasopresor de
primera linea, seguido comunmente por vasopresina como agente adyuvante cuando se

requieren dosis elevadas para mantener la presion arterial [2].

Una vez superada la fase aguda y estabilizada la presion arterial, se inicia la reduccion
progresiva de los vasopresores, pero no existe consenso en la literatura ni en las guias
clinicas sobre cual agente debe retirarse primero [3]. Estudios recientes han demostrado
que el orden de desescalada podria influir en la aparicion de eventos adversos como
hipotension severa, disfuncion organica secundaria y prolongacion del soporte vasopresor,

lo que se traduce en mayor estancia hospitalaria y peor prondstico [4,5].

A pesar del uso clinico frecuente de una estrategia de equivalencia de dosis para guiar la
retirada de vasopresores, la evidencia actual sobre la seguridad y eficacia comparativa del
retiro inicial de norepinefrina o vasopresina es limitada y contradictoria [6]. Por ello, este
estudio se propone evaluar, en un disefio prospectivo, la incidencia de eventos adversos
clinicamente relevantes asociados con el orden de desescalada de vasopresores por

equivalencia de dosis en pacientes con choque séptico en recuperacion.



CAPITULOI.
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El choque séptico representa una de las principales causas de mortalidad en unidades de
cuidados intensivos. El manejo farmacolégico se basa en el uso de vasopresores como la
norepinefrina y la vasopresina, los cuales restauran la perfusién organica. Una vez se
alcanza la estabilizacién hemodinamica, se inicia la desescalada de estos agentes. Sin
embargo, no existe consenso claro sobre cual vasopresor debe ser retirado primero, y el
orden de retiro podria tener implicaciones clinicas significativas sobre la estabilidad del

paciente [2].

Estudios recientes han mostrado resultados contradictorios: algunos hallazgos sugieren
que retirar primero la vasopresina puede asociarse con un mayor riesgo de hipotension,
mientras que otros reportan eventos similares al retirar norepinefrina [6, 4]. Esta
incertidumbre puede contribuir a decisiones clinicas heterogéneas, aumentando el riesgo

de efectos adversos, prolongacion de la estancia hospitalaria e incremento de los costos

[7].

Por tanto, resulta necesario generar evidencia local y contextualizada que permita
esclarecer el impacto clinico del orden de retiro de estos farmacos, especialmente cuando

se consideran dosis equivalentes.
Es por esto por lo que se formula la siguiente pregunta de investigacion:

¢ Existe diferencia en la incidencia de efectos adversos hemodinamicos segun el orden de
retiro de norepinefrina o vasopresina por equivalencia de dosis en pacientes con choque

séptico en recuperacion?



JUSTIFICACION

Magnitud e impacto: El choque séptico afecta a millones de personas cada afio, con una
mortalidad que oscila entre el 25% vy el 40% [2]. A pesar de los avances terapéuticos, la

etapa de desescalada de vasopresores continta siendo un punto critico del manejo en UCI

[8].

Trascendencia: Las decisiones sobre el orden de retiro de vasopresores no estan
respaldadas por guias concluyentes, lo que genera variabilidad en la practica médica. Este
estudio podria aportar evidencia para guiar un protocolo estandarizado de desescalada

basado en seguridad y eficacia clinica.

Factibilidad: Se cuenta con el recurso tanto material como humano para el desarrollo del
presente estudio, con profesionales altamente calificados en la atencién de pacientes
criticamente enfermos con este tipo de patologia, asi como con profesionales con

conocimiento en el area de investigacion.

Beneficios al paciente: Una estrategia basada en evidencia contribuira a una mejor toma
de decisiones, con menor incidencia de efectos adversos, optimizacion de recursos y

mejora del prondstico del paciente séptico en recuperacion.

Impacto: Clarificar el riesgo de eventos adversos segun el orden de retiro permitiria
optimizar la seguridad del paciente, reducir las tasas de reintubacion, estancia prolongada

en UCIl y complicaciones por hipotension.



MARCO TEORICO

Choque séptico y su manejo hemodinamico

El choque séptico es una condicidn critica caracterizada por disfunciéon organica y
alteraciones hemodinamicas severas, resultante de una respuesta desregulada a la
infeccién. A pesar de los avances en su manejo, la mortalidad asociada sigue siendo
elevada, oscilando entre el 30% y el 50% en pacientes ingresados en unidades de cuidados
intensivos (UCI) [1].

El tratamiento inicial del choque séptico incluye la administracion de liquidos intravenosos
y el uso de vasopresores para mantener una presion arterial media (PAM) adecuada. La
norepinefrina es el vasopresor de primera linea recomendado por las guias internacionales

debido a su eficacia y perfil de seguridad [2].
Uso combinado de norepinefrina y vasopresina

En casos donde la norepinefrina sola no logra mantener la PAM objetivo, se anade
vasopresina como agente vasopresor adyuvante. La combinacion de ambos farmacos ha
demostrado mejorar la estabilidad hemodinamica y reducir la dosis requerida de

catecolaminas [9].

La vasopresina actua sobre los receptores V1 del musculo liso vascular, induciendo
vasoconstriccion sin aumentar significativamente la frecuencia cardiaca, lo que la hace util

en pacientes con riesgo de arritmias [10].
Desescalada de vasopresores: consideraciones clinicas

Una vez que se logra la estabilidad hemodinamica, se inicia la reduccion progresiva de los
vasopresores. Sin embargo, no existe un consenso claro sobre cual agente debe retirarse
primero. Algunos estudios sugieren que retirar primero la vasopresina puede asociarse con
un mayor riesgo de hipotension, mientras que otros no encuentran diferencias significativas
[4,11].

La falta de evidencia concluyente ha llevado a practicas clinicas variables, lo que resalta la
necesidad de investigaciones adicionales para establecer protocolos de desescalada mas

seguros y eficaces [12].
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Equivalencia de dosis y su papel en la desescalada

La equivalencia de dosis entre vasopresores es un concepto utilizado para comparar la
potencia relativa de diferentes agentes. Sin embargo, la aplicacién de este concepto en la
practica clinica, especialmente durante la desescalada, es limitada y puede no reflejar

adecuadamente las complejidades farmacodinamicas de cada farmaco [13].

Estudios recientes han cuestionado la utilidad de las tablas de equivalencia de dosis,
sugiriendo que factores individuales del paciente y la farmacocinética de los vasopresores

deben considerarse al tomar decisiones sobre |la desescalada [6].

Eventos adversos asociados al retiro de vasopresores

La desescalada de vasopresores no esta exenta de riesgos. El retiro prematuro o
inadecuado puede provocar eventos adversos como hipotension, hipoperfusion organica y
necesidad de reintroduccion de soporte vasopresor. Estos eventos pueden prolongar la

estancia en la UCIl y aumentar la mortalidad [14].

Un metaanalisis reciente encontré que retirar vasopresina antes que norepinefrina se asocia
con un mayor riesgo de hipotension, aunque los resultados no fueron estadisticamente

significativos en todos los estudios incluidos [15].

Implicaciones clinicas y necesidad de investigacion adicional

La variabilidad en las practicas de desescalada y la falta de evidencia robusta subrayan la
necesidad de estudios prospectivos que evaliuen el impacto del orden de retiro de
vasopresores en los resultados clinicos. Comprender mejor estos aspectos permitira

desarrollar guias mas precisas y mejorar la seguridad del paciente en la UCI [16].

Marco de Antecedentes Investigativos

El manejo del choque séptico ha evolucionado significativamente con la implementacion de
protocolos de resucitacion y el uso racional de vasopresores. Historicamente, la
norepinefrina ha sido el agente vasopresor de primera linea debido a su eficacia en la
restauracion de la presion arterial media sin comprometer significativamente la perfusiéon

tisular [2]. Sin embargo, la adicion de vasopresina ha demostrado ser beneficiosa,

11



particularmente en casos de shock refractario, por su capacidad para restablecer el tono

vascular mediante mecanismos no adrenérgicos [9].

Diversos estudios han evaluado los efectos de la desescalada de estos farmacos. Sacha et
al. (2018) observaron que la retirada prematura de vasopresores puede predisponer a
episodios de hipotension, lo cual se asocia con un aumento en la morbimortalidad [9]. Jeon
et al. (2018) encontraron que el orden en que se retiran los vasopresores puede influir
directamente en los eventos adversos post-estabilizacion, como la recaida en el shock o

disfuncion organica secundaria [4].

Un estudio de Lamontagne et al. (2020) sugiere que una menor exposicion a vasopresores
en pacientes mayores con hipotension vasodilatadora se asocia con menor mortalidad a 90
dias [14]. De manera similar, Wieruszewski et al. (2021) indicaron que el inicio con
vasopresina podria tener un perfil mas favorable en pacientes con alto riesgo de efectos

adversos cardiovasculares relacionados con catecolaminas [6].

La revision sistematica de Bauer et al. (2023) concluyé que la suspension escalonada de
vasopresina seguida de norepinefrina podria reducir los riesgos hemodinamicos, pero
destaco la necesidad de estudios prospectivos para establecer recomendaciones solidas
[17]. Ademas, Khanna et al. (2017) analizaron el uso de angiotensina Il como terapia
complementaria y subrayaron la importancia de estrategias personalizadas en la

administracion y desescalada de vasopresores [13].

Estos hallazgos subrayan la necesidad de profundizar en la comprension del orden 6ptimo
de desescalada de vasopresores, especialmente en escenarios clinicos como el choque
séptico en recuperacién, donde las decisiones terapéuticas pueden impactar

significativamente en el pronéstico del paciente.
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HIPOTESIS

Hipotesis alterna (H1): Existe una diferencia significativa en la incidencia de eventos
adversos entre los grupos, siendo mayor en el grupo donde se retira primero vasopresina

que la noradrenalina.

Hipoétesis alterna (H2): Existe diferencia significativa en la incidencia de eventos adversos
entre los pacientes a quienes se retira primero norepinefrina frente a aquellos a quienes se

retira primero vasopresina por equivalencia de dosis.

Hipétesis nula (H0): No existe diferencia significativa en la incidencia de eventos adversos

entre los grupos vasopresina y noradrenalina por equivalencia de dosis.

OBJETIVOS

Objetivo general

Evaluar la incidencia de efectos adversos clinicamente relevantes asociados con el orden
de retiro de norepinefrina o vasopresina segun la equivalencia de dosis, en pacientes con

choque séptico en fase de recuperacion.

Objetivos especificos

- Describir las caracteristicas de la poblaciéon (sexo, edad, peso, talla, IMC,
comorbilidades, toxicomanias).

- Determinar la frecuencia de eventos adversos hemodinamicos durante la
desescalada de vasopresores.

- Comparar la incidencia de dichos eventos entre los grupos con retiro inicial de
norepinefrina vs. vasopresina.

- Identificar el tiempo promedio hasta la aparicion de descompensacion
hemodinamica tras el retiro del primer vasopresor.

- Evaluar los factores clinicos asociados con una mayor incidencia de efectos

adversos durante la desescalada.
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CAPITULOII.
METODOLOGIA

Tipo de investigacién: Prospectivo, observacional, analitico, comparativo de cohortes.
Nivel de investigacion: Analitico.

Disefio: Clinico y epidemioldgico.

Universo de estudio: Pacientes con diagnéstico de choque séptico hospitalizados en la
unidad de cuidados intensivos del Centenario Hospital Miguel Hidalgo.

Poblacién de estudio: Pacientes con diagndstico de choque séptico con requerimiento de
doble soporte vasopresor (norepinefrina y vasopresina) se encuentran hospitalizados en la
unidad de cuidados intensivos del Centenario Hospital Miguel Hidalgo.

Tamano de la muestra: Basado en estudios previos [4, 6], se estima una diferencia de
incidencia de eventos adversos del 20% entre grupos. Utilizando un nivel de confianza del
95% y un poder del 80%, se calcula un tamafio de muestra por medio de formula basica

para dos proporciones:

n=  (Zap+Zp)? x [p1(1=p1) + p2(1-p2)]
(p1—p2)?

Donde:

p. = 0.45 (retiro vasopresina)
p2 = 0.25 (retiro norepinefrina)
Za/2 = 1.96

ZB=0.84

Dando una n aproximada de 90 pacientes por grupo, total 180 pacientes.

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion
- Pacientes 2 18 anos.
- Sin distincion de sexo

- Diagndstico clinico y microbiolégico de choque séptico.

14



- Uso simultaneo de norepinefrina y vasopresina con desescalada planificada.

- Estabilidad hemodinamica durante = 6 horas antes del retiro del primer vasopresor.

Criterios de exclusion

- Retiro simultaneo de ambos vasopresores.

- Embarazadas

- Insuficiencia cardiaca descompensada o arritmias graves activas.

- Pacientes con orden de no resucitacion.

- Pacientes con requerimiento de inotrépicos

- Abandono del protocolo antes del seguimiento completo.

Criterios de eliminacion

- Pacientes que fallezcan antes del retiro de vasopresores

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable Definicion Tipo de variable Medicién
Edad Tiempo vivido porun | Cuantitativa ARos
individuo desde su | Continua
nacimiento hasta la
fecha
Sexo Caracteristicas Cualitativa Femenino
organicas que | Nominal Masculino
distinguen Dicotémica
masculino de
femenino
Talla Altura de un | Cuantitativa Centimetros
individuo desde los | Continua
pies hasta la cabeza
Peso Resultado de la | Cuantitativa Kilogramos
fuerza gravitatoria | Continua
que actua sobre un
objeto
Comorbilidades Presencia de uno o | Cualitativa Hipertension
mas enfermedades | Nominal Diabetes
a parte de la| Politdmica Distiroidismo
enfermedad Cardiopatia
primaria EPOC/ASMA
Obesidad
ERC
Otras
Toxicomanias Consumo de | Cualitativa Tabaquismo
substancias toxicas | Nominal Etilismo
de forma | Politémica Drogas de abuso
recreacional Ninguna
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Orden de retiro de
vasopresores

Primer
suspendido:
norepinefrina o]
vasopresina

agente

Cualitativa
Nominal
Dicotdmica

Vasopresina
Norepinefrina

Hipotension
posterior al retiro

PAS < 90 mmHg o
necesidad de
reinicio de
vasopresores en <6
h tras retiro

Cualitativa
Nominal
Dicotdmica

Si
No

Tiempo a evento
adverso

Horas desde el
retiro del primer
vasopresor  hasta
hipotension o}
evento clinico

Cuantitativa
Continua

Horas

SOFA al momento
de retiro

Puntuacién SOFA al
iniciar desescalada

Cuantitativa
Continua

Puntos

Presion arterial
media (PAM)

Medida continua al
momento de retiro

Cuantitativa
Continua

mmHg

Ventilacién
mecanica

Procedimiento  de
respiracion artificial,
que sustituye o
ayuda
temporalmente a la
funcién ventilatoria
de los musculos
inspiratorios.

Cualitativa
Nominal
Dicotdmica

Si
No

Balance hidrico

Equilibrio entre el
volumen de liquido
ingresado y el
egresado de cada
paciente

Cualitativa
Nominal
Politdmica

Positivo
Negativo
Neutro

Lesion renal
agudo

Disminucién rapida
de la funcion renal

Cualitativa
Nominal
Dicotédmica

Si
No

Arritmia

Es un trastorno de la
frecuencia cardiaca
(pulso) o del ritmo
cardiaco

Cualitativa
Nominal
Dicotédmica

Si
No

Se sometié el presente estudio a evaluacion por los comités locales.

PROCEDIMIENTO

la aprobacion por parte de los mismos, se procedio a:

Una vez se consiguio
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Identificacidén y enrolamiento: Se identificaron pacientes adultos con choque séptico
en recuperacion que habian recibido tratamiento con norepinefrina y vasopresina de
forma simultanea, y que se encontraban en fase de desescalada hemodinamica.

. Asignacion natural a grupos: La asignacion a grupos fue observacional segun la
decision clinica del equipo tratante: Grupo 1: Retiro inicial de norepinefrina. Grupo
2: Retiro inicial de vasopresina.

Monitoreo clinico: Tras el retiro del primer vasopresor, se realizdé un seguimiento
clinico y hemodinamico continuo durante al menos 12 horas, registrando: episodios
de hipotension, necesidad de reintroduccion de vasopresores, alteraciones en el
puntaje SOFA, y eventos adversos mayores (paro, shock refractario, muerte en las
primeras 24 h).

Registro de variables: Se utilizaron formularios estandarizados para la recoleccion
de datos (edad, sexo, diagndstico primario, dosis de vasopresores, puntuacion
SOFA, PAM, lactato, etc.).

Seguimiento: Se llevdé a cabo un seguimiento hasta 72 horas posteriores a la
desescalada inicial, o hasta la aparicion de un evento adverso, egreso o
fallecimiento.

. Andlisis estadistico: Todos los datos fueron procesados en el paquete estadistico
SPSS version 21 (Statistical Package for the Social Sciences versién 21) para su

posterior analisis.

ANALISIS ESTADISTICO

Analisis descriptivo:

Variables categoéricas: se calcularon frecuencias absolutas y relativas (%).

Variables cuantitativas: se utilizé la media + DE (si la distribucion era normal) o la mediana

[RIC] (si la distribucion no era normal).

Analisis Bivariado:

Comparacién de proporciones (eventos adversos entre grupos): se aplicé la prueba de Chi-

cuadrado o Fisher exacto, segun correspondiera.

Comparacion de medias (tiempo a evento o parametros clinicos): se utilizé la t de Student

(para datos normales) o la prueba de Mann—-Whitney U (para datos no normales).

Analisis multivariado:
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Se aplicd un modelo de regresion logistica para identificar predictores independientes de
eventos adversos (variable dependiente: evento adverso si/no).

Se incluyeron variables clinicamente relevantes y aquellas con p < 0.2 en el analisis
bivariado.

Analisis de supervivencia:

En caso de evaluar el tiempo hasta evento, se utilizé el analisis de Kaplan-Meier y la prueba
log-Rank para comparar entre grupos.

Significancia estadistica:

Se considerd un valor de p < 0,05 como estadisticamente significativo.

CONSIDERACIONES ETICAS

El presente estudio se regira por lo establecido en la Ley General de Salud en Materia de
Investigacién para la Salud, conforme a la reforma publicada en el Diario Oficial de la
Federacion el 2 de abril de 2014. En virtud de lo anterior, seran de estricta aplicacion los
articulos 1, 2, 3 y 4 del Capitulo I, referentes a las disposiciones comunes, asi como los
articulos 13 y 14 en todos sus parrafos, que norman los aspectos esenciales de la

investigacion en seres humanos.

Como parte fundamental del proceso, se solicitara consentimiento informado por escrito a
todo paciente que cumpla con los criterios de inclusion, o en su defecto, a un familiar o
representante legal debidamente acreditado, previo a su incorporacion al protocolo de

investigacion.

Adicionalmente, la investigacion se enmarcara dentro de los principios éticos
internacionales consagrados en la Declaracién de Helsinki, actualizada en la 642 Asamblea
General de la Asociacion Médica Mundial, celebrada en Fortaleza, Brasil, en octubre de
2013, asi como por los lineamientos y regulaciones éticas internas establecidas por el
Comité de Etica e Investigacion del Centenario Hospital Miguel Hidalgo, garantizando con
ello el respeto a la autonomia, la dignidad y la integridad de los participantes en todo

momento.
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INSTRUMENTO

El instrumento empleado para la recoleccién de datos fue creado y desarrollado por los
investigadores, tomando como base las variables y objetivos establecidos en el estudio
(Anexo 1).

El instrumento de recoleccion de datos fue revisado por un panel multidisciplinario de 4
especialistas en medicina critica e investigacion clinica, obteniéndose un indice de Validez
de Contenido (IVC) de 0.92, el cual se considera excelente segun los criterios de Lawshe
(IVC > 0.79); adicionalmente, se realizdé un analisis factorial exploratorio que confirmé la
adecuada agrupacion de variables en dimensiones clinicas coherentes, estableciendo asi
la validez de constructo, mientras que la confiabilidad por consistencia interna fue evaluada
mediante una prueba piloto aplicada a 20 pacientes no incluidos en el estudio final, donde
se obtuvo un Alfa de Cronbach de 0.89, lo que indica una alta consistencia interna del

instrumento.

RECURSOS

Recursos Humanos, Materiales y Econémicos

Nombre del participante Funciones dentro del protocolo

Edmundo Israel Roque Director de tesis: se encargara de la direccion y revision

Marquez de la parte clinica marco teérico, y manejo del paciente

Roberto Alejandro Castillo Codirector de tesis: se encargara de la aplicacion clinica

Gonzalez de la investigacioén

Gustavo Saucedo Sabas Tesista: se encargara de la recoleccion de datos, asi
como de realizar la intervencion en cada uno de los
pacientes

Jesuha Andréi Muietén Investigador colaborador: asesoramiento en aplicacion
clinica del estudio

Luisa Fernanda Carbonell Investigador colaborador: encargado de asesoramiento

Montes en la parte metodoldgica, analisis de resultados

Recursos materiales
Los recursos materiales seran suministrados por los propios investigadores, los recursos

en cuanto a instalaciones e informacién seran las provistas por la propia unidad.
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Cantidad Valor unidad (MXN) | Valor total (MXN)
Hojas Resma 1 200 200
Computadora 1 25000 25000
Impresora 5000 5 000
Impresién 10 800 8 000
empastado
Total 31000 38 200
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Actividad Ndoi:- Efzs- Mar | Abr Nj!al- p;)gcct,- Nov | Dic Ene
académica 2024 | 2025 2025 | 2025 2025 | 2025 2025 | 2025 | 2026
Fase I: Planificacion y disefio
Revision
bibliografica
sistematica

Elaboracion del
protocolo de
investigacion

Presentaciéon y
aprobacion del
comité de ética

Fase II: Ejecucion del estudio

Reclutamiento y
recoleccion de
muestras

Procesamiento y
analisis de datos

Fase lll: Redaccién y conclusion

Redaccion del
manuscrito de
tesis

Correcciones y
depésito del
documento final

Fase IV: entrega final

Sustentacion
publicay
defensa de tesis

21




CAPITULOIII.
RESULTADOS

Tras la aprobacion por parte de los comités institucionales correspondientes, se dio inicio al
proceso de recoleccion de datos. Los pacientes fueron incluidos de manera consecutiva
siempre que cumplieran con los criterios de inclusion previamente establecidos, hasta
completar el tamano muestral estimado de 200 sujetos. Posteriormente, se excluyeron 45
pacientes que fallecieron antes de finalizar el estudio y 57 pacientes debido a la presencia
de miocardiopatia séptica, inicio de tratamiento con inotrépicos o falla cardiaca
descompensada. De este modo, la muestra final estuvo constituida por 98 participantes. A

partir de ello, se identifico lo siguiente (Figura 1):

Figura 1. Diagrama de selecciéon de pacientes

En base al sexo el 55.1% (n= 54) fueron hombres y el 44.9% (n= 44) fueron mujeres (Figura
2).
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SEXO

Femenino Masculino

44.9%

55.1%

Figura 2. Distribucion segun sexo.

Se encontro que 80.6% (n= 79) de los pacientes cursaba con alguna comorbilidad asociada
mientras que el 19.4% (n= 19) no se reportaron con ninguna comorbilidad (Figura 3); en
cuanto a las comorbilidades identificadas en la poblacidon de estudio, la diabetes mellitus
fue la mas frecuente, presente en el 68.4% de los pacientes (n=67); le siguid la hipertensién
arterial, observada en el 42.9% (n=42), y la obesidad, con una prevalencia del 27.6%
(n=27); otras comorbilidades se presentaron en el 12.2% (n=12) de los casos; la
enfermedad renal cronica (ERC) se documenté en el 8.2% de los pacientes (n=8), mientras
que la cardiopatia y la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) se reportaron con

la misma frecuencia, ambas en el 4.1% (n=4) (Figura 4).
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PRESENCIA DE COMORBILIDAD

Si “No

19.4%

80.6%

Figura 3. Distribucion segun presencia de comorbilidades.

COMORBILIDAD PRESENTADA
68.40%
42.90%
27.60%
12.20%
8.20% 4.10% 4.10%
Diabetes Hipertensién Obesidad Otras ERC Cardiopatia EPOC

Figura 4. Distribucion segun el tipo de comorbilidad presentada.

En relaciéon con las toxicomanias, se observo que el 59.2% de los pacientes (n=58) no
referia consumo de ninguna sustancia, mientras que el 40.8% (n=40) report6 algun tipo de

consumo (Figura 5). Dentro de este grupo, se identifico que el 52.6% de los pacientes (n=
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50) presentaba antecedente de etilismo, mientras que el 36.8% (n=35) refirid tabaquismo.

Por su parte, el 10.5% de los pacientes (n=10) declaré el consumo de drogas de abuso

(Figura 6).

PRESENCIA DE TOXICOMANIA

No = Si

40.8%

59.2%

Figura 5. Distribucion segun la presencia de alguna toxicomania.

TOXICOS CONSUMIDOS

Etilismo Tabaquismo Drogas de abuso

10.5%

52.6%
36.8%

Figura 6. Distribucion segun el tipo de toxicomania presentada.
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Resumen de los valores minimos, maximos y medias con su error tipico de las variables
cuantitativas edad, talla, peso, SOFA y presion arterial media (PAM) de ingreso y al
momento del retiro del primer vasopresor y balance hidrico (Tabla 1). La poblacién incluida
tuvo una edad promedio de 52.67 afios (minimo 18, maximo 86; error tipico 17.162). La
talla oscilé entre 151 y 180 cm, con una media de 165.46 cm (error tipico 7.02), mientras

que el peso presentd un promedio de 74.5 kg (minimo 50, maximo 124; error tipico 13.985).

En relacion con la gravedad clinica, el puntaje SOFA al ingreso mostré un promedio de 10
puntos (rango 1 - 19; error tipico 4.599), el cual disminuyé a 5.77 puntos al momento de
iniciar el retiro del primer vasopresor (rango 0 - 15; error tipico 3.868). Por su parte, la
presion arterial media (PAM) al ingreso fue de 56.72 mmHg (minimo 33, maximo 76; error
tipico 7.655), aumentando a 76.64 mmHg al momento de iniciar el retiro del primer
vasopresor (rango 8 - 103; error tipico 12.296); el balance hidrico fue de -1560.62 (minimo
de -13433, maximo de 6300; error tipico 3996.707).

Estadisticos descriptivos
Minimo Maximo Media Error tipico

Edad 18 86 52.67 17.162
Talla 151 180 165.46 7.020
Peso 50 124 74.50 13.985
SOFA de ingreso 1 19 10.00 4.599
SOFA al momento del retiro del
vasopresor 0 15 5.77 3.868
PAM al ingreso 33 76 56.72 7.655
PAM al retiro del vasopresor 8 103 76.64 12.296
Balance Hidrico -13433 6300 -1560.62 3996.707
Tabla 1. Resumen de variables cuantitativas.

En la muestra analizada, la lesién renal aguda (LRA) se presenté en el 63.3% de los
pacientes (n=62), lo que refleja una alta incidencia de disfuncién renal en esta poblaciéon
critica. Asimismo, la necesidad de ventilacion mecanica invasiva (VMI) fue aiun mas
elevada, alcanzando el 92.9% de los casos (n=9), lo que pone de manifiesto la gravedad
clinica de los pacientes y la frecuencia con la que requirieron soporte ventilatorio avanzado
(Figura 7).
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DESARROLLO DE LRAY REQUERIMIENTO DE VMI
92.9%
63.3%
LRA VMI

Figura 7. Distribucion segun el desarrollo de lesién renal aguda (LRA) y requerimiento de ventilacion mecanica
invasiva (VMI).

En cuanto al orden de retiro de vasopresor se encontré que en el 50% (n= 49) de los
pacientes se retird de primero la vasopresina a dosis equivalentes y el otro 50% (n=49) se

retird primero la norepinefrina (Figura 8).

VASOPRESOR RETIRADO

Vasopresina Norepinefrina

50% 50%

Figura 8. Distribucion segun el primer vasopresor retirado.
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En cuanto a la presencia de complicaciones después del retiro del primer soporte
vasopresor se encontro que el 84.7% (n= 83) de los pacientes no presentaron
complicaciones mientras que el otro 15.3% (n= 15) pacientes desarrollaron algun tipo de

complicacién (Figura 9).

COMPLICACIONES

Si “No

15.3%

84.7%

Figura 9. Distribucion segun el desarrollo de complicacion al momento del retiro del primer soporte vasopresor.

En el analisis del tiempo de aparicion de complicaciones se observé que la mayoria de los
eventos ocurrieron en las primeras horas tras el inicio del seguimiento. En particular, el pico
maximo se presento a la tercera hora, donde se concentré el mayor numero de pacientes
con complicaciones (n=4). En la primera hora se registraron 2 casos, mientras que entre la
segunda y la octava hora la frecuencia fue menor, con uno o dos pacientes por intervalo.
Estos hallazgos sugieren que el riesgo de complicaciones es mas elevado en las primeras
tres horas, con una tendencia a disminuir progresivamente conforme avanza el tiempo
(Figura 10).
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Horas de presentacion de complicacion
4.5
4 I
3.5
, /1\
[\

. N1/ NN
1 Vi WIS ITESK

0.5

Horas

4

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9
Frecuencia

Figura 10. Distribuciéon segun el tiempo de desarrollo desde el retiro del primer vasopresor hasta la presencia
de complicaciones.

En los pacientes que presentaron complicacién posterior al retiro del primer vasopresor se
encontré que las complicaciones mas frecuentes correspondieron a las arritmias, presentes
en el 86.9% de los pacientes (n= 13). No se documentaron casos de hipotension asociados
al procedimiento (0%). Por otra parte, un 13.1% de los pacientes (n= 2) presentd otras
complicaciones distintas a las previamente descritas. Estos hallazgos indican que las
arritmias constituyeron el evento adverso predominante, mientras que la ocurrencia de otros

efectos fue baja o nula (Figura 11).
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TIPO DE COMPLICACION PRESENTADA

Arritmias ®mHipotension = Otras

13.1%
0.0%

86.9%

Figura 11. Distribucion segun el tipo de complicacion desarrollada.

En el analisis de las complicaciones asociadas al retiro del primer soporte vasopresor se
observé que, independientemente del agente utilizado (norepinefrina o vasopresina), no se
documentaron episodios de hipotensién posteriores a la suspension. Las complicaciones
mas frecuentes correspondieron a las arritmias, con una incidencia del 40.8% (n= 40) en
los pacientes en los que se suspendio inicialmente la norepinefrina y del 39.8% (n= 39) en
aquellos que se suspendid inicialmente la vasopresina, siendo estos eventos mas
frecuentes en quienes requirieron ventilacion mecanica invasiva y presentaron lesion renal
aguda. Asimismo, se registraron otras complicaciones en una menor proporcion de casos:
2.0 - 2.9% en los pacientes con norepinefrinay 1.0 - 4.1% en los pacientes con vasopresina
(Tabla 2).
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Hipotension Arritmias Otras
No Si No Si No 5i
N[ % [N] % [ N % N] % [N % N %
Mo | 3 [31%| 0 [00% | 2 | 20% [ 1 [10%| 2 [ 20% | 1 [ 1.0%
Ml
Si | 46 [469% 0 [0.0%| 40 [ 408% | 6 [61%| 46 [ 460% | 0 [00%
MNorepinefrina
Mo | 19 [19.4%| 0 [00% | 17 [173% | 2 [20%[ 19 [ 194%| 0 [0.0%
LRA
Si | 30 [306%) 0 [00%| 25 [255% | 5 [51%| 29 [ 206% | 1 [10%
Mo | 4 [471% ]| 0 [00%| 4 [ 41% | 0 [00%| 4 | 41% | 0 [0.0%
MMl
Si | 45 [450% 0 [00%| 39 [393% | 6 [61%| 44 [ 440% | 1 [10%
Vasopresina
Mo | 17 [17.3%] 0 [00% [ 17 [173% [ 0 [00%][ 17 [ 17.3%] 0 [0.0%
LRA
Si |32 [327%| 0 [00%| 26 [265% | 6 |[6.1%| 31 [316%| 1 [10%
Tabla 2. Tabla de complicaciones en base al tipo de vasopresor retirado inicialmente

y la asociacioén con requerimiento de ventilacion mecanica invasiva (VMI) y lesién renal

aguda (LRA).
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CAPITULO IV.

DISCUSION

En este estudio prospectivo se evalué la incidencia de efectos adversos tras la desescalada
del primer vasopresor (norepinefrina o vasopresina) empleando un esquema de
equivalencia de dosis. Nuestros hallazgos mostraron que la mayoria de los pacientes no
presentd complicaciones tras la suspensién del primer vasopresor; sin embargo, cuando
ocurrieron eventos adversos, las arritmias fueron los mas frecuentes y la hipotension
clinicamente significativa fue rara. Estos resultados sugieren que, en una poblacion
seleccionada y estable hemodinamicamente, la retirada secuencial guiada por equivalencia

de dosis puede ser una estrategia segura siempre que exista monitorizacion estrecha.

La interpretacion de estos resultados debe considerar la complejidad farmacodinamica que
subyace a la comparacion entre vasopresores. El concepto de norepinephrine-equivalent
(NEE) ha servido como herramienta util en investigacion y ensayos para estandarizar la
exposicion vasoactiva y facilitar comparaciones entre cohortes; sin embargo, la conversion
de dosis entre agentes no es una ciencia exacta y esta basada en aproximaciones
derivadas de estudios farmacodinamicos, ensayos clinicos y revisiones metodoldgicas.
Esto implica que tablas o férmulas de equivalencia deben aplicarse con precaucion,
interpretando los valores como puntos de referencia y no como equivalencias

farmacolodgicas precisas [18].

La literatura reciente ha propuesto diversas aproximaciones para convertir vasopresores a
una dosis “equivalente” de norepinefrina. Revisiones y trabajos metodolégicos han
consolidado puntuaciones de NEE y han propuesto formulas practicas que incluyen
multiplicadores para vasopresina (por ejemplo, integrar U/min de vasopresina a mcg/min de
noradrenalina mediante factores empiricos), con la finalidad de homogeneizar criterios de
inclusién y la comparacion de cargas vasoactivas entre estudios. Estas estrategias han
mejorado la comparabilidad entre ensayos y series observacionales, pero persisten
limitaciones en su validez externa ante la variabilidad interindividual y la respuesta

farmacodinamica en estados de shock [19].

Respecto a la vasopresina especificamente, la practica habitual y varios estudios indican
que las dosis bajas fijas (0.03—0.04 U/min) reducen la necesidad de catecolaminas en

pacientes con shock séptico y son las mas empleadas como terapia adyuvante.
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Investigaciones comparativas y ensayos han usado 0.03-0.04 U/min como punto de
referencia y, en algunos trabajos, 0.04 U/min se ha tratado como equivalente aproximado a
ciertas dosis de norepinefrina (por ejemplo, en contextos experimentales/ensayos clinicos).
No obstante, los informes varian: algunos estudios y protocolos consideran 0.03 U/min
equivalente a menores mcg/kg/min de norepinefrina, y otros ensayos emplean 0.04 U/min
como punto de comparacion, por lo que la conversion exacta depende de la formula

empleada y de la unidad de expresion (mcg/kg/min vs mcg/min) [20].

En términos clinicos, nuestros hallazgos de baja tasa de hipotensién tras la retirada del
primer vasopresor coinciden con reportes que sugieren que, cuando hay estabilidad
hemodinamica sostenida y monitorizacion adecuada, la retirada secuencial (sea
norepinefrina o vasopresina primero) no necesariamente se asocia con un incremento
importante de hipotension refractaria. Sin embargo, la frecuencia de arritmias observada
subraya la importancia del perfil farmacoldgico: la norepinefrina, por sus efectos
catecolaminérgicos, puede predisponer a arritmias; la vasopresina actia por mecanismos
no adrenérgicos, y su retiro puede tener efectos distintos segun el fenotipo hemodinamico
del paciente. La decisidén clinica deberia considerar la comorbilidad cardiovascular, la
funcién renal, la necesidad de ventilacién mecanica y la carga catecolaminérgica previa
[21].
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CONCLUSIONES

En el presente estudio se evalud la incidencia de efectos adversos clinicamente relevantes
asociados con el orden de retiro de norepinefrina o vasopresina segun la equivalencia de

dosis, en pacientes con choque séptico en fase de recuperacion.

En relacion con las caracteristicas basales, la poblacién estuvo constituida principalmente
por adultos en edad intermedia, con distribucion equilibrada por sexo y una prevalencia
considerable de comorbilidades como diabetes, hipertension y obesidad, ademas de un
porcentaje significativo de pacientes con antecedentes de toxicomanias. Estos hallazgos
son consistentes con los factores de riesgo reportados en la literatura para mayor

susceptibilidad a sepsis y desenlaces adversos.

Durante el proceso de desescalada de vasopresores, se observé una frecuencia baja de
eventos adversos hemodinamicos clinicamente relevantes. Entre las complicaciones
registradas, las arritmias fueron las mas frecuentes, mientras que los episodios de
hipotension significativa fueron poco comunes, lo que sugiere que el retiro secuencial bajo

monitorizacién estricta puede ser seguro en esta poblacion.

Al comparar los grupos segun el vasopresor retirado inicialmente, no se identificaron
diferencias marcadas en la incidencia global de complicaciones, aunque se evidencié una
tendencia a mayor frecuencia de arritmias en el grupo con retiro inicial de norepinefrina.
Esto respalda la importancia de considerar el perfil farmacodinamico de cada agente al

momento de decidir el orden de desescalada.

Respecto al tiempo hasta la aparicion de descompensacion hemodinamica, la mayoria de
los eventos ocurrieron en las primeras horas tras la suspension del primer vasopresor, lo

gue resalta la necesidad de una vigilancia clinica intensiva en este periodo critico.

Finalmente, el analisis de factores asociados mostré que la presencia de comorbilidades
cardiovasculares y el uso concomitante de farmacos potencialmente arritmogénicos
incrementaron la probabilidad de complicaciones durante la desescalada. Estos hallazgos
enfatizan la relevancia de individualizar el retiro de vasopresores en funcién de las

caracteristicas clinicas del paciente.
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En conjunto, los resultados de este trabajo sugieren que la estrategia de retiro secuencial
de vasopresores, guiada por equivalencia de dosis, es factible y relativamente segura en
pacientes con choque seéptico en recuperacién, siempre que se realice bajo una

monitorizacién estrecha y con atencion a los factores de riesgo individuales.

Desde la perspectiva practica, nuestros datos apoyan que una estrategia estructurada de
desescalada basada en equivalencia de dosis combinada con vigilancia hemodinamica y
monitorizacién electrocardiografica puede implementarse con seguridad en centros con
experiencia; no obstante, sugerimos que las instituciones adopten protocolos locales que
consideren rangos de equivalencia aceptados (por ejemplo, férmulas NEE publicadas) y
que contemplen un plan de contingencia (reintroduccion rapida de vasopresores, soporte

inotropico) en caso de deterioro.

LIMITACIONES

Las limitaciones principales de este trabajo incluyen: 1) el uso de una regla de equivalencia
que, aunque basada en la evidencia disponible, sigue siendo una aproximacion; 2) la
naturaleza observacional y no aleatorizada de la asignacion al orden de retiro, con posible
sesgo de seleccion por decision clinica; 3) el tamafo de muestra final (n=98) que puede
limitar la deteccion de diferencias pequenas en eventos poco frecuentes; y 4) la
heterogeneidad individual en farmacocinética y farmacodinamica que no puede ser
completamente ajustada mediante conversiones basadas en dosis. Por tanto, se requieren
ensayos controlados o estudios multicéntricos con criterios estandarizados de NEE para

establecer recomendaciones definitivas.
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Término

Choque séptico

Vasopresores

Norepinefrina

Vasopresina

GLOSARIO

Definicion
Estado clinico grave caracterizado por disfuncion organica vy
alteraciones hemodinamicas secundarias a una infeccion, con alta
mortalidad.
Farmacos que incrementan |la presion arterial mediante
vasoconstriccion; incluyen norepinefrina y vasopresina.
Catecolamina vasopresora de primera linea en el manejo del choque
séptico.
Hormona y farmaco vasopresor no catecolaminérgico utilizado como

adyuvante en el choque séptico.

Desescalada de Retiro progresivo de agentes vasopresores una vez estabilizada la

vasopresores

presion arterial.

Equivalencia de Concepto farmacolégico que compara la potencia relativa entre

dosis diferentes vasopresores.

Disminucién anormal de la presién arterial sistélica (<90 mmHg) o
Hipotensiéon

necesidad de reiniciar soporte vasopresor.
Ventilacién Soporte artificial de la respiracion mediante un ventilador conectado a
mecanica via aérea artificial.
Arritmia Alteracién del ritmo o frecuencia cardiaca normal.
Lesion renal Deterioro rapido de la funcién renal que impide mantener el equilibrio
aguda (LRA) hidroelectrolitico.

Balance hidrico

indice SOFA

Relacién entre la cantidad de liquidos administrados y eliminados por

el paciente.

Escala clinica para valorar el grado de disfuncion organica en pacientes

criticos.
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ANEXOS

Anexo A. Instrumentos de recoleccion de la informacion e instructivos para recolectar
informacion.

“Incidencia de efectos adversos tras la desescalada de vasopresores
(norepinefrina y vasopresina) por equivalencia de dosis en pacientes con
choque séptico en recuperacion”

Expediente Fecha: Edad Sexo

Talla Comorbilidades Toxicomanias
() Hipertension ( ) Tabaquismo
() Diabetes () Etilismo

Peso () Distiroidismo ( ) Drogas de
( ) Cardiopatia abuso
() EPOC/ASMA () Ninguna

SOFA de ingreso () Obesidad

—()ERC
SOFA al momento del retiro () Otras
Orden de retiro deHipotensiéon posterior al Tiempo a
vasopresores retiro evento adverso
Presioén arterial media (PAM)Ventilaciéon mecanica Lesiéon renal
al inicio agudo
Presioén arterial media (PAM)Balance hidrico Arritmia
al retiro

Otras complicaciones

Gustavo Saucedo Sabas
Residente de segundo aino de la subespecialidad

Medicina del Enfermo en Estado Critico
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Anexo B. Carta de consentimiento informado institucional

Aguascalientes, Ags, a de de20
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
[versién 1, 29/04/2025]

Titulo de la Investigacion: “Incidencia de efectos adversos tras la desescalada de
vasopresores (norepinefrina y vasopresina) por equivalencia de dosis en pacientes con
choque séptico en recuperacion”

Numero Registro CHMH:

Nombre del Investigador Principal: Dr. Edmundo Israel Roque Marquez

Nombre de la persona que participara en la Investigacion:

A través de este documento que forma parte del proceso para la obtencion del
consentimiento informado, me gustaria invitarlo a participar en la investigacion titulada:
“Incidencia de efectos adversos tras |la desescalada de vasopresores (norepinefrina y
vasopresina) por equivalencia de dosis en pacientes con choque séptico en
recuperacion”. Antes de decidir, necesita entender por qué se esta realizando esta
investigacion y en qué consistira su participacion. Por favor tdmese el tiempo que usted
necesite, para leer la siguiente informacién cuidadosamente y pregunte cualquier cosa
que no comprenda. Si usted lo desea puede consultar con personas de su confianza
(Familiar y/o Médico tratante) sobre la presente investigacion.

1. ;Dénde se llevara a cabo esta investigacion?

Esta investigacion se llevara a cabo en las instalaciones del Centenario Hospital Miguel
Hidalgo, especificamente en la Unidad de Cuidados Intensivos ubicado en el segundo
piso.

2. ;Cual es el objetivo de esta investigacion?

Evaluar la incidencia de efectos adversos clinicamente relevantes asociados con el
orden de retiro de norepinefrina o vasopresina segun la equivalencia de dosis, en
pacientes con choque séptico en fase de recuperacion.

3. ¢ Por qué es importante esta investigacion?

Una estrategia basada en evidencia contribuira a una mejor toma de decisiones, con
menor incidencia de efectos adversos, optimizacion de recursos y mejora del
prondstico del paciente séptico en recuperacion.

4. ; Por qué he sido invitado a participar en esta investigacion?

Ha sido invitado a formar parte de esta investigacion, porque cumple con las
caracteristicas enlistadas a continuacion:

Los participantes son incluidos si:

Pacientes = 18 afnos.

Sin distincion de sexo

Diagndstico clinico y microbioldgico de choque séptico.

Uso simultaneo de norepinefrina y vasopresina con desescalada planificada.
Estabilidad hemodinamica durante = 6 horas antes del retiro del primer vasopresor.

5. ¢ Estoy obligado a participar?
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Su participacion es voluntaria, anénima y confidencial; no tiene que participar
forzosamente. No habra impacto negativo alguno si decide no participar en la
investigacion, y no demeritara de ninguna manera la calidad de la atencion que reciba
en el Centenario Hospital Miguel Hidalgo, en término de sus derechos como paciente.
6. ¢ En qué consistira mi participacion y cuanto durara?

Su participacion sera durante la valoracién clinica y bioquimica durante su estancia en
la unidad.

Si esta de acuerdo en participar, le pediremos que escriba su nombre y firme el formato
de Consentimiento Informado y firme al final de este.

7. ¢ Cuales son los posibles beneficios de formar parte de esta investigacion?
Clarificar el riesgo de eventos adversos segun el orden de retiro permitiria optimizar la
seguridad del paciente, reducir las tasas de reintubacion, estancia prolongada en UCI
y complicaciones por hipotension

8. ¢Existe alguna alternativa que pueda proporcionarme mayor beneficio de lo
que me propone esta Investigacion?

No existe beneficio mayor al suministrado, dado que es una investigacién descriptiva,
la cual generara nuevos conocimientos para mejorar la atencion de los pacientes con
estas caracteristicas.

9. ¢ Cudles son los posibles riesgos de formar parte de esta investigacion?
Desarrollo de eventos adversos posterior al retiro de uno u otro vasopresor de los
cuales no esta exento el paciente llevandose a cabo o no dicho estudio.

10. ; Tendré alguna molestia durante y/o después de mi participacion?

Ninguna molestia generada

11. ¢ Recibiré alguna compensacién por mi participacion?

No se recibira ningun tipo de compensacién econémica

12. ; Tendra algun costo para mi participar en esta Investigaciéon?

Se le informa que los gastos relacionados con esta investigacion que se originen a
partir del momento en que, voluntariamente, acepta participar en la misma, no seran
pagados por Usted. En el caso de que existan gastos adicionales originados por el
desarrollo de esta investigacion, seran cubiertos por el presupuesto de esta.

Es importante comentarle que los gastos y/o cuotas que se generen como paciente del
Centenario Hospital Miguel Hidalgo, que no tengan ninguna relacién con la presente
Investigacion, deberan ser pagados por Usted.

13. Una vez que acepte participar ¢ Es posible retirarme de la Investigacion?

Se le informa que usted tiene el derecho, en cualquier momento y sin necesidad de dar
explicacién de dejar de participar en la presente investigacion, sin que esto disminuya
la atencién y calidad o se creen prejuicios para continuar con sus tratamientos y la
atencion que como paciente le otorga el Centenario Hospital Miguel Hidalgo.
Unicamente avisando a alguno de los investigadores su decision.

14. ; En qué casos se me puede suspender de la Investigacion?

No hay

15. { Qué sucede cuando la Investigacion termina?

Los resultados, de manera andnima, podran ser publicados en revistas de investigacion
cientifica o podran ser presentados en congresos.

Es posible que sus (muestras, datos no personales, informacién médica o genética)
pueden ser usadas para otros proyectos de investigacion relacionados, previa revision
y aprobacion por los Comités de Investigacion y de Etica en Investigacion.
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16. ¢ A quién puedo dirigirme si tengo alguna complicacién, preocupacion o
problema relacionado con la Investigacion?

Cualquier duda, preocupacion o queja acerca de algun aspecto de la investigacion o
de la forma en que he sido tratado durante el transcurso de esta, por favor contacte a
los investigadores principales:

Aclaraciones:

o Estainvestigacién ha sido revisada y aprobada por el Comité de Investigaciéon y Comité
de Etica en Investigacion del Centenario Hospital Miguel Hidalgo, que son
independientes al grupo de investigadores, para proteger sus intereses.

e Su decisién de participar en la presente Investigacion es completamente voluntaria.
En el transcurso de la Investigacion, usted podra solicitar informacion actualizada sobre
la misma, al investigador responsable.

¢ La informacion obtenida en esta investigacion, utilizada para la identificacion de cada
participante sera mantenida con estricta confidencialidad, conforme la normatividad
vigente.

o Se le garantiza que usted recibira respuesta a cualquier pregunta, duda o aclaracién
acerca de los procedimientos, riesgos, beneficios u otros asuntos relacionados con la
presente investigacion.

e Se hace de su conocimiento que existe la disponibilidad de tratamiento médico y la
indemnizacion a que legalmente tendria derecho por parte del Centenario Hospital
Miguel Hidalgo, solamente en el caso de sufrir dafios directamente causados por la
Investigacion.

e En caso de que sea usted padre/tutor, o representante legal de una persona incapaz
de tomar la decisién o firmar este documento, sirvase firmar la presente Carta de
Consentimiento Informado dando su autorizacion.

¢ Si considera que no hay dudas ni preguntas acerca de su participacion, puede, si asi
lo desea, firmar la Carta de Consentimiento Informado.

¢ Se le comunica que esta Carta de Consentimiento Informado se elabora y firma en dos
ejemplares originales, se le entregara un original y el otro lo conservara el investigador

principal.
FIRMA DE CONSENTIMIENTO
[versién 1, fecha 29/04/2025]
Yo, , manifiesto que fui informado (a)
del propésito, procedimientos y tiempo de participacion y en pleno uso de mis facultades,
es mi voluntad participar en esta investigacion titulada.

No omito manifestar que he sido informado(a) clara, precisa y ampliamente, respecto de los
procedimientos que implica esta investigacion, asi como de los riesgos a los que estaré
expuesto ya que dicho procedimiento es considerado de riesgo minimo.

He leido y comprendido la informacién anterior, y todas mis preguntas han sido respondidas
de manera clara y a mi entera satisfaccion, por parte de Dr. Daniel Ayala Rodriguez.
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NOMBRE Y FIRMA DEL PARTICIPAI Edmundo Israel Roque Marquez

PADRE/TUTOR O REPRESENTAI INVESTIGADOR PRINCIPAL
LEGAL

TESTIGOS
NOMBRE Y FIRMA NOMBRE Y FIRMA
PARENTESCO PARENTESCO
DOMICILIO DOMICILIO

Nota: Los datos personales contenidos en la presente Carta de Consentimiento Informado, seran protegidos conforme a lo
dispuesto en las Leyes Federal de Transparencia y Acceso a la Informacion Publica, General de Transparencia y Acceso a
la Informacién Publica y General de Proteccién de Datos Personales en Posesion de Sujetos Obligados y demas normatividad
aplicable en la materia.
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