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RESUMEN

INDICE DE CHOQUE COMO PREDICTOR TEMPRANO DE
CHOQUE SEPTICO Y SEPSIS GRAVE EN EL
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA DEL CENTENARIO
HOSPITAL MIGUEL HIDALGO

Definicion del problema: ElI choque séptico en pediatria tiene alto indice de
morbimortalidad, debido a las diferentes comorbilidades asociadas, y a la deteccion tardia

de las manifestaciones que impiden frenar la respuesta inflamatoria del huésped.

El indice de choque (IC), es considerado como una razon matematica entre dos datos
clinicos: frecuencia cardiaca/tension arterial sistélica (FC/TAS), ha sido propuesto como
un parametro eficaz, barato y facilmente realizable para la determinacién tanto de hipoxia
tisular como de la funcion del ventriculo izquierdo; asi pues una herramienta clinicamente

relevante. Sin embargo, no se ha demostrado su utilidad clinica en la poblacion pediatrica.

Metodologia: Se realiza un estudio observacional, ambispectivo, longitudinal, en
pacientes con diagndstico de Sepsis durante su estancia hospitalaria, en el Centenario
Hospital Miguel Hidalgo (en un periodo de 2 afios) con célculo del indice de Choque al

momento del diagnéstico, ala 1, 3, 6, 12 y 24 horas posteriores a la deteccién del evento.

Se obtienen curvas COR, midiendo el area bajo la curva, evaluando su significacion

estadistica y calculando sensibilidad y especificidad en el punto 6ptimo del corte.

Resultados: un total de 124 pacientes incluidos en el estudio, de ellos se reporta una
sensibilidad de 84.1% y Especificidad de 68.7% con un punto de corte en la curva de
1.22 (valor del IC al diagnéstico de Sepsis); debido a su baja especificidad, se decidio
analizar en el grupo de lactantes que fue el de mayor frecuencia; en los cuales, al
momento del diagndstico con un punto de corte en curva de 1.48 ofrece una Sensibilidad
de 84.6% y una Especificidad de 87.5%.

Conclusiones: el indice de choque es un parametro eficaz como apoyo en el diagnéstico
precoz de pacientes con riesgo de choque séptico y sepsis severa en edad pediatrica. Es
necesario determinar el valor de corte para cada grupo de edad, debido a las diferencias
en los signos vitales. En este estudio se determina una Sensibilidad y Especificidad

apropiadas para considerarlo como una herramienta diagnostica en el grupo de lactantes.



ABSTRACT

THE RATE SCHOCK FOR PREDICTED SEPTIC SCHOCK
AN SEVERY SEPSIS IN PEDIATRICS IN THE MIGUEL
HIDALGO HOSPITAL.

Problem definition: Septic shock in pediatrics has high morbidity and mortality rates due
to different comorbidities, and the late detection of events that prohibit arrest host

inflammatory response.

The rate shock (RS), is considered as a mathematical ratio of two clinical data: heart rate
and systolic blood pressure (HR/SBP) has been proposed as an effective, inexpensive and
easily realizable parameter for determining both, tissue hypoxia and the left ventricular

function. However, it has not been demonstrated clinical utility in the pediatric patientes.

Methodology: An observational, retrospective and prospective, longitudinal study of
patients diagnosed with sepsis in the Miguel Hidalgo Hospital (for two years), is performed
during hospitalization, with calculation of the Index Shock at diagnosis, at 1, 3, 6, 12 and

24 hours after the event detection .

ROC curves were obtained by measuring the area under the curve, evaluating their
statistical significance and calculating sensitivity and specificity at the optimum point of the

cut.

Results: 124 patients included in the study, of which a sensitivity of 84.1% and specificity
of 68.7% was reported with a breakpoint in the curve of 1.22 (Cl value in the diagnosis of
sepsis); because of their low specificity, we decided to analyze in the group of infants who
had the highest frequency; in which, when diagnosed with a cutoff at 1.48 curve provides a

sensitivity of 84.6% and a specificity of 87.5%.

Conclusions: shock index is an effective parameter to support the early diagnosis of
patients at risk of severe sepsis and septic shock in childhood. You need to determine the
cutoff value for each age group, due to differences in vital signs. In this study appropriate
to consider it as a diagnostic tool in the group of infants Sensitivity and specificity were

determined.



INTRODUCCION

Este estudio se realizd con el objetivo de documentar la utilidad de un parametro
clinico diagnostico, como lo es el indice de choque, una razén matematica entre la
Frecuencia cardiaca y la Presion arterial sistélica, utilizandolo como apoyo para la
identificacion oportuna de pacientes pediatricos en riesgo de desarrollar choque séptico y

asi frenar la cascada inflamatoria que esto conlleva finalmente a la muerte.

La sepsis grave y el choque séptico son grandes problemas de asistencia
sanitaria, que afectan a millones de personas en todo el mundo cada afio; una de cada
cuatro personas muere a causa de ellos, y la incidencia de ambos es cada vez mas

acuciante.

Al disponer de variados y efectivos avances terapéuticos, el riesgo de morir por caso indi-
vidual ha disminuido, sin embargo, el nimero total de pacientes que mueren por sepsis ha
aumentado, pues mas pacientes son afectados. Actualmente reconocemos que la sepsis

es una entidad clinica grave que incrementa la morbimortalidad en la edad pediatrica.

En México, la sepsis fue una de las tres primeras causas de ingreso. La
mortalidad se asocia a un 45 %, en relaciobn con el costo econdmico, la atencién
representa un gasto de 10 mil millones de dodlares anuales. Carrillo y colaboradores
realizaron un estudio epidemioldgico en las unidades de terapia intensiva que reporté una
incidencia de 40,957 casos de sepsis al afio, lo que indica que hay 40 casos por cada
100,000 habitantes, mientras que la mortalidad es de 30% y los costos de atencion

ascienden de 600,000 a 1,870,000 pesos mexicanos, analisis realizado en el 2009. (yartin-

Ramirez, 2014)-

En el paciente pediatrico, el sistema cardiovascular sano, puede mantener el gasto
cardiaco mediante el empleo de taquicardia extrema durante un periodo prolongado sin
inducir isquemia miocéardica. En comparacion con los adultos, la hipotension se presenta
mas tardiamente en los nifios, y a menudo presagia un colapso cardiovascular inminente

y potencialmente irreversible.



La inmadurez, mayor a menor edad, supone menor reserva funcional por lo que
hay que esperar un fracaso organico precoz. La precocidad y contundencia de la
intervencion terapéutica es determinante de su evolucién y prondstico. Se ha comprobado
que cada hora de demora en la instauracion de medidas de reanimacion incrementa la
mortalidad un 50% erez, 2005 L@ precision del tratamiento administrado en las horas
iniciales de instalada sepsis grave, tendra grandes posibilidades de influir en el resultado
favorable.

Por ello la importancia de buscar estrategias de diagnéstico, que sean oportunas,
faciles de aplicar y que en conjunto con otros parametros nos faciliten la toma de
decisiones vy asi brindar un manejo adecuado en tiempo y forma, con la finalidad de

disminuir la morbi-mortalidad de nuestros nifios en riesgo de choque séptico.

El presente documento de tesis se organiza de la siguiente manera: capitulo uno,
se describe la problematica de la investigacion, la hipétesis planteada y los objetivos de
este trabajo; capitulo dos, engloba lo referente al marco teorico; capitulo tres, se detalla la
metodologia de este estudio, los criterios y variables estudiadas; capitulo cuatro,

resultados y discusion. Posteriormente se informan conclusiones y trabajo futuro.



CAPITULO UNO

1.0. MARCO TEORICO

1.1. ANTECEDENTES
La palabra “Sepsis” fue descrita desde el siglo VIII a. C. en el canto XXIV de la lliada
de Homero: “doce dias lleva de estar tendido, y ni el cuerpo se pudre, ni lo comen los

gusanos que devoran a los hombres muertos en la guerra”. (ponoso, 2013)

Posteriormente las aportaciones de Antonie van Leeuwenhoek a finales del siglo XVII,
sobre las primeras descripciones de microorganismos (“animalcules”), dos siglos después
se identifica el nexo entre infeccidon y bacteria por algunos de los fundadores de la

microbiologia moderna y medicina como |. Semmelweis, J. Lister, L. Pasteur y R. Koch.

Para el afio 1914, H. Schottmdller inicia el camino para una definicibn moderna de
sepsis, senalando que “la sepsis esta presente si un foco se ha desarrollado, desde el
cual bacterias patogénicas constante o periédicamente invaden el torrente sanguineo de

tal forma que causan sintomas subjetivos y objetivos”.

En 1989, el Dr. R. Bone establece una definicién que es valida en la actualidad: “una
invasion de microorganismos y/o sus toxinas en la sangre junto con la reaccion del

organismo contra la invasién”.

En 1992, en una nueva conferencia de la American College of Critical Care Medicine
(ACCM/SCCM) se introdujo dentro del lenguaje comun el término de Respuesta
Inflamatoria sistémica (SIRS). Participando en estas las siguientes asociaciones
cientificas: European Society of Intensive Care Medicine (ESICM), American Thoracic

Society (ATS), y Surgical Infection Society (SIS).

Con el advenimiento de la terapia moderna antimicrobiana, seguida del descubrimiento de
la penicilina en 1940, ha traido mejoria notable en el manejo de infecciones; pero también
incremento en la tasa de letalidad de infecciones graves incluyendo choque séptico.

Desde entonces los patégenos, han evolucionado incluso al resultar en una falta de



mejoria significativa en la efectividad de la terapia antimicrobiana en casos de choque

séptico, a pesar de existir cada vez mayor espectro en potentes farmacos.

Al disponer de variados y efectivos avances terapéuticos, el riesgo de morir por
caso individual ha disminuido, sin embargo, el nimero total de pacientes que mueren por
sepsis ha aumentado, pues mas pacientes son afectados. Actualmente reconocemos que
la sepsis es una entidad clinica grave que incrementa la morbimortalidad en la edad

pediatrica.

La sepsis grave y el choque séptico son grandes problemas de asistencia
sanitaria, que afectan a millones de personas en todo el mundo cada afo; una de cada
cuatro personas muere a causa de ellos, y la incidencia de ambos es cada vez mas
acuciante. La precision del tratamiento administrado en las horas iniciales de instalada

sepsis grave, tendra grandes posibilidades de influir en el resultado favorable. pejinger, 2012)

El avance principal en la terapia de choque séptico fue el desarrollo de la moderna terapia
antibidtica hace 70 afios que resultdé en una reduccion de la mortalidad asociada a la
sepsis a un rango de 30-50%. Sin embargo, los ultimos 50 afios se ha visto un aumento

gradual de afio a afio en la incidencia de sepsis. kumar, 2014)-
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1.2. CONCEPTOS
En los Ultimos afios han sido concretados los confusos términos relacionados con el

proceso séptico.

1.2.1. Infeccién: Infeccidén sospechada o probada (por cultivo positivo o reaccién en dena
de la polimerasa) causada por cualquier patdgeno o sindrome clinico asociado a alta
probabilidad de infeccion. Evidencia de infeccién incluye hallazgos en el examen clinico,
imagen, o pruebas de laboratorio (como presencia de leucocitos en liquido normalmente
estéril, perforacién visceral, radiografia compatible con neumonia, exantema petequial o

purpurico o purpura fulminante).

1.2.2. Bacteriemia: Presencia de bacterias viables en sangre. No se debe considerar
sinbnimo de sepsis porque la bacteriemia puede ser transitoria y asintomatica. Ademas,
bacterias viables en sangre solo se encuentran en el 50% de los casos de sepsis graves y

shock séptico.

1.2.3.El Sindrome de Respuesta Inflamatoria sistémica (SIRS), engloba los
diferentes estadios del mismo proceso séptico, que iniciado por la presencia de las
bacterias o sus productos puede conducir a sepsis, sindrome séptico, disfuncion
multiorganico (DMO), y muerte. El SIRS es un proceso dindmico que en sus
diferentes estadios representa una respuesta inespecifica del huésped a diferentes
agresiones sépticas o no (traumaticas, toxicas, inmunes), la tabla 1 muestra los

criterios de SIRS (casado, 2013).

Tabla 1. Criterios de SIRS

Criterio
1 Temperatura corporal > 38,5°C o0 < 36°C
2 Taquicardia, definida como una media >2 SD (desviacién estandar) por encima de la

normal para su edad en ausencia de estimulos externos, medicacién o estimulo
doloroso; o elevacion persistente inexplicable durante 0,5-4 horas o, por debajo del
afio de edad bradicardia < percentil 10 para su edad en ausencia de estimulo vagal,
medicacion beta-bloqueante o cardiopatia congénita o disminucion de la frecuencia
durante mas de 0,5 horas

Taquipnea: frecuencia respiratoria > 60/minuto en lactantes, > 50 en nifios

4 Recuento leucocitario: > 12.000/mm3 o0 >10% de segmentados

SIRS: la presencia de al menos dos de los siguientes cuatro criterios, uno de los cuales debe ser

alteracién de la temperatura y recuento leucocitario

Tomado de Cabrera, 2010.
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1.2.4. Sepsis, se define como la presencia (posible o documentada) de una
infeccién junto con las manifestaciones sistémicas que ésta provoca; en otros
términos es la respuesta sistémica a la infeccion. Cuando los pediatras utilizamos
el término "sepsis”, por lo general nos referimos a una infeccién que abruma el
anfitrion causando fuga capilar, hipotension y / o insuficiencia respiratoria. Nifios
relativamente estables ingresados en el hospital con neumonia complicada,
pielonefritis, celulitis invasiva, o bronquiolitis se otorgan estos diagnosticos
descriptivos, aunque la mayoria se podria dar el diagnostico de "sepsis", de
acuerdo a las definiciones publicadas en 2005 por la Conferencia Internacional de
Consenso sobre Sepsis Pediatrica. randolph, 2014). 2SI pues se trata de una invasion
de patdgenos en el torrente sanguineo, junto con la respuesta del huésped a este
proceso; por lo tanto, la sepsis consiste en el sindrome de respuesta inflamatoria
sistéemica (SIRS) causada por la infeccion. gioos, 2014)-

Los criterios agregados al diagnéstico de sepsis se sefialan en la tabla 5.

1.2.5.Sepsis grave: se define como sepsis sumada a disfuncién organica inducida

por sepsis o hipoperfusion tisular, que revierte con el rescate hidrico. pelinger, 2012).

1.2.6.Sistema PIRO

En el afio 2000 se propuso un sistema de categorizacion de riesgo, denominado sistema
«PIRO», al cual posteriormente se agreg6é una «P» inicial, acufiando el término conocido
en la actualidad como «PIRO», derivado de su acrénimo en inglés «Predisposition»,
«Insult/Infection», «Response» y «Organ dysfunction», que valora en forma separada los
distintos aspectos dependientes del huésped como del microorganismo agresor. (caprera,

2010)- LOS criterios de PIRO se muestran en la tabla 2.
El concepto SIRS ha sido ampliamente criticado, ya que carece de especificidad, para ser

clinicamente significativo, ya que la diferenciacién de los SIRS con y sin infeccion, sigue

siendo un desafio para el diagndéstico de la sepsis, (ver tabla 3). gios, 2014)
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Tabla 2. Criterios PIRO

P: Predisposicién

Edad del paciente (mayor o menor de un mes)

Presencia de patologia cronica (co-morbilidades)*

Factores genéricos (sindrome genético, dismorfias y/o malformaciones)

Condicion de inmunodeficiencia

I: injuria/Infeccion

Foco de infeccion (pulmonar, abdominal, urinario, meningeo)

Existencia de cultivo negativo (hemocultivo), bacteriemia (-)

Caracteristicas microbioldgicas

R: Respuesta

Reactantes de fase aguda (Proteina C reactiva)

Recuento leucocitario disminuido (<5,000 cel/mm3, <3,000 cel/mm3)

O: Disfuncion de
dérganos

(dicotomizados como
mayor o menor de 3,

segun la definicién)

Cardiovascular: refractariedad a 240 mL/kg en 1 h mas caida de la PA< p5
para la edad o PAS < 2 DE normal para la edad o necesidad de farmacos
vasoactivos (dopamina >5mcg/kg/min o dobutamina, epinefrina o
norepinefrina a cualquier dosis) o (dos de los siguientes hallazgos: acidosis
metabdlica, hiperlactatemia, oliguria, llenado capilar enlentecido, cambio en

temperatura central y periférica >3°C

Pulmonar: hipoxemia arterial, PaO2/FiO2 < 300 o necesidad no electiva de

Ventilacibn mecanica invasora

Neuroldgico: escala de Glasgow < 11 o cambio agudo en el estado mental

con descenso del Glasgow >3

Renal: incremento de la creatinina sérica dos veces sobre el valor superior

normal para la edad

Hepatico: hiperbilirrubinemia =4 mg/dL, no aplicable para recién nacido

Hematolbgico: recuento plaguetario < 80,000/mm3, prolongacion de INR >2

(*) Segun definicion del comité de enfermedades crénicas de la infancia, cualquier afeccién de

duracién sobre 3 meses y que altera la normal actividad; incluyo condiciones que generaron

hospitalizacién continua de 30 dias o mas; como también, aquellas con diagnostico precoz de

certeza.

Tomada de Cabrera, 2010.

1.2.7._Choque séptico: El estado de choque se refiere a la falla cardiocirculatoria

caracterizado por inadecuada perfusion tisular que resulta en déficit de oxigeno y

de nutrientes en las células y en acumulacion de metabolitos y productos de

excrecion, los cuales traducen alteracion metabdlica, disfuncién y finalmente, lisis

celular. astar p, 2014).
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El deterioro hemodinamico lleva al desarrollo de hipoperfusion tisular, el cual es el
principal factor en el desarrollo de la falla organica multiple y por consiguiente la
muerte. Es decir, existe una refractariedad al manejo con soluciones isotonicas a
dosis de 40 ml por kilogramo de peso o0 mas en 1 hora. Ademas de la caida de la
tension arterial a menos del percentil 5 para la edad o menos de <2 DE normal para
la edad. Ademas de una necesidad de farmacos vasoactivos (dopamina >5
mcg/kg/min o dobutamina, adrenalina o Noradrenalina a cualquier dosis.

O bien la presencia de 2 de los siguientes hallazgos: acidosis metabélica (con
presencia de exceso de base mayor a -5 mEg/L), incremento del lactato sérico 2
veces por arriba del valor normal; oliguria (disminucién de la diuresis a menos de 0.5
mililitrosl/kilogramo de peso/hora (ml/kg/hr), llenado capilar prolongado a mas de 5
segundos, y la presencia de diferencia de temperaturas central y periférica de mas de

3 °C. (asfar p, 2014). VEr esquema 1.

Acidosis
metabdlica: déficit
de base > 5 mEq/L

Incremento de
acido lactico 2
veces superior al

Gradiente de
temperatura >3

¢ limite normal
Llenado capilar Oligura: <0.5
>5 seg ml/kg/hr

Esquema 1. Otros hallazgos durante el estado de choque.

Modificado de Dellinger, 2012.

La hipoperfusion tisular inducida por sepsis se define como hipotensién inducida por

infeccion, lactato elevado u oliguria. pelinger, 2012)

1.2.8._Disfuncion multiorgénica: es un sindrome caracterizado por la disminucién

potencialmente reversible en la funcion de uno o mas 6rganos, que son incapaces de
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mantener una homeostasis sin un apoyo terapéutico, se caracteriza por ser progresiva, y

secuencial.

Tabla 3. Disfuncién organica multiple

Falla organica

Criterio

Cardiovascular

Refractariedad a >40 ml/kg en 1 hora més caida de la PA <p5 para la edad o
PAS <2 DE normal para la edad

Necesidad de farmacos vasoactivos (dopamina >5 mcg/kg/min o dobutamina,
adrenalina o NA a cualquier dosis

O 2 de los siguientes hallazgos: acidosis metabdlica, hiperlactatemia,

oliguria, llenado capilar lento, diferencia de temperaturas >3°C

Respiratorio

Hipoxemia arterial

Kirby <300 en ausencia de cardiopatia congénita o de una enfermedad pulmonar
previa.

PaCO2 >65 mmHg o 20 mmHg por encima de la basal

Necesidad no electiva de VM invasora o no invasiva

Renal

Incremento de la creatinina sérica 2 veces sobre el valor superior normal para la
edad;
o doblar el limite basal

Hematolégico

Leucocitos <1000/mm3

Plaguetas <80000/mm3 o descenso del 50% en el recuento plaquetario mas
elevado de los 3 dias previos (pacientes de onco-hematologia)

INR >2; TTP prolongado

Neuroldgico Glasgow < 11 (en ausencia de sedacién)
O cambio agudo en el estado mental con descenso del Glasgow >3 puntos
Hepatico Hiperbilirrubinemia >4 mg/dl, no aplicable en RN

Elevacion de ALT por encima del limite superior normal para la edad.

Tomado de Cabrera, 2010.

Implica un proceso dinamico y progresivo, en donde la falla de un érgano

considerara la pérdida total de la funcién siendo por lo tanto la etapa final del

proceso. En conclusion, es un conjunto de sintomas y signos de patron diverso,

gue se relacionan en su patogenia, que estan presentes por lo menos durante 24-

48 horas y son causados por disfuncién orgénica, en grado variable, de dos 0 mas

sistemas fisiologicos, con alteracion en la homeostasis del organismo, y cuya

recuperacion requiere multiples medidas de soporte avanzado.
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1.3. EPIDEMIOLOGIA

En lugares como Estados Unidos, los casos de sepsis y shock séptico graves representan
aproximadamente el 10-15% de los ingresos a la unidad de Cuidados Intensivos (UCI).
De los cuales, la Sepsis grave representa el 25%, y el choque séptico el 75%. kumar, 2014)-
La sepsis y sus complicaciones constituyen la decimotercera causa de muerte en la
poblacion general y la principal en las unidades de terapia intensiva no cardioldgicas.
Cada afio hay alrededor de 500,000 nuevos casos de sepsis, su incidencia se incremento
en 139% durante la Ultima década. La mortalidad hospitalaria de los pacientes con
sepsis varia desde 28.3 hasta 41.1% en América del Norte y Europa. En Estados Unidos,
Martin et al. informé de un incremento anual del 8,7% en la incidencia de sepsis que
resulta en una incidencia de sepsis de 240.4 casos por cada 100 000 habitantes en el

ano 2000. @goos, 2014)

La epidemiologia ha sido evolutiva, a finales del decenio de 1970 ocurrian 164,000 casos
en Estados Unidos, para el afio 2000 la incidencia aument6 a mas de 650,000 casos,
quizd como consecuencia de la edad avanzada, inmunosupresién e infecciones por
microorganismos resistentes a multiples farmacos. (vartin-ramirez, 2014)

En paises industrializados la incidencia de sepsis severa es de 50 a 100 casos por cada
100 000 personas, la mortalidad en pacientes hospitalizados en salas de Terapia

Intensiva es de un 40 %.

En México, la sepsis fue una de las tres primeras causas de ingreso. La
mortalidad se asocia a un 45 %, en relacion con el costo economico, la atencion
representa un gasto de 10 mil millones de ddlares anuales. Carrillo y colaboradores
realizaron un estudio epidemioldgico en las unidades de terapia intensiva que reporté una
incidencia de 40,957 casos de sepsis al afio, lo que indica que hay 40 casos por cada
100,000 habitantes, mientras que la mortalidad es de 30% y los costos de atencion

ascienden de 600,000 a 1,870,000 pesos mexicanos, analisis realizado en el 2009. (yartin-

Ramirez, 2014)

El choque séptico en pediatria tiene alto indice de morbimortalidad, debido a las
diferentes comorbilidades asociadas, y a la deteccion tardia de las manifestaciones que

impiden frenar la respuesta inflamatoria del huésped.
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En el departamento de pediatria del Centenario Hospital Miguel Hidalgo, durante
el afio 2013 reportaron 30 casos de choque séptico, de los cuales fallecieron el 45 % en
la unidad de cuidados intensivos. En el 2014, el trabajo de tesis de la Dra. Corrales,

reporta una mortalidad de 39% en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos.

1.4. EACTORES DE RIESGO

Se consideran pacientes de riesgo aquellos: menores de 1 afio, inmunocomprometidos,
aguellos que fueron sometidos a procedimientos invasivos, y el antecedente de larga
estancia hospitalaria.

Pacientes que ingresan graves al nosocomio, o previamente hospitalizados, presentan un
riesgo mayor de desarrollar sepsis debido a: enfermedad de base, uso previo de
antibiéticos, procedimientos invasivos.

La sepsis, especificamente el choque séptico y la disfuncion multiorganica, son factores
de riesgo para muerte en pacientes con leucemia linfoblastica aguda complicada con
enterocolitis neutropénica; su deteccion temprana y su tratamiento oportuno pueden
ayudar al médico que trabaja directamente con este tipo de nifios a que disminuyan las

probabilidades de muerte (wuioz-ramirez, 2014)-
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1.5. FISIOPATOLOGIA DE LA SEPSIS

1.5.1. Colonizacién bacteriana y translocacion de la barrera epitelial-mucosa

La mayoria de los episodios de bacteriemia resultan de bacterias comensales que
colonizan superficies biodticas o abidticas. Las membranas mucosas que cubren el tracto
gastrointestinal, respiratorio y urogenital son donde habitualmente se inicia la sepsis.
Estas mucosas mantienen complejas comunidades microbianas, presentando al mismo
tiempo, efectivas barreras tanto mecanicas como quimicas, para evitar la translocacion

bacteriana.

La translocacién bacteriana desde el intestino puede ocurrir regularmente en individuos
sanos, sin embargo la bacteriemia es habitualmente autolimitada ante la presencia de un
sistema inmune intacto. No obstante, la inmadurez inmune, insuficiencia anatémica de la
barrera mucosa o alteracién de la ecologia microbiana pueden aumentar la frecuencia de
estos eventos. Diversos mecanismos bacterianos facilitan la translocacion a través de la

mucosa intestinal, la cual puede ocurrir por via transcelular, paracelular o intracelular.

1.5.2. Proceso inmunolégico

El paradigma inmunolégico actualmente aceptado, sugiere que el trastorno es causado
por una infeccién que inicia una cascada inmunolégica y de la coagulacion que se
propaga independientemente de la causa de infeccion subyacente.

El choque séptico, en particular, se considera un epifenémeno a la lesién celular
subyacente inducida por estos mediadores en lugar de una entidad clinica discreta con

una patogénesis distinta y fisiopatologia.

El sistema inmunoldgico de un nifio es muy diferente de los adultos en términos de
la funcion inmune innata y adaptativa: de hecho, la madurez inmunoldgica completa no se

alcanza hasta la adolescencia. Golgstein, 2013)-

La transicion de un entorno intrauterino estéril, a un entorno microbiolégico,
complejo y cambiante, que el nifio debe enfrentarse durante el resto de su vida, requiere

cambios extremos en la funcién inmune.
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En los recién nacidos, los fagocitos son menos sensibles a los patrones
moleculares asociados a patégenos (PAMPSs) que las células adultas, han disminuido la
adhesion y la actividad de la extravasacion, se producen menos citoquinas pro-
inflamatorias, y han disminuido la actividad de presentacién de antigeno a las células
natural Killer (NK)gani, 2009)-

La inmunidad adaptativa se suprime en los mas jovenes. Aunque los niveles de
células T son mucho mayores en recién nacidos que los adultos, su funcionalidad es
relativamente pobre, debido en parte a la baja produccion de la interleucina-2 (IL-2). watson,
2003)

El resultado acumulativo de estos déficits en la funcién inmune es que los bebés y
algunos nifios han aumentado notablemente la susceptibilidad a la infeccion grave de
varios organismos, particularmente los virus y las bacterias encapsuladas. La
susceptibilidad a la infeccién viral grave es mas prominente en los nifios menores a 2
afos, debido en parte a la replicacion viral sin control causada por una menor produccién

de IFN y a la respuesta disminuida de linfocitos citotdxicos.

Aunque neonatos, lactantes y nifios de corta edad tienen un mayor riesgo de
infeccion grave y sepsis en comparacion con los nifios mayores y adolescentes, es
fundamental reconocer los patrones de infeccién o cuadros clinicos severas recurrentes,
gue sugieren que el nifio puede tener una deficiencia. En los paises en desarrollo, la
infeccién por VIH (Virus de inmunodeficiencia humana) se asocia significativamente con la

infeccion diseminada por Mycobacterium tuberculosis. randoiph, 2014)

1.5.3. Proceso microbioldgico

El proceso séptico comienza con un nido de infeccidn (peritonitis, neumonia, etc.). Dentro
de este enfoque, los microorganismos se replican, y liberan una gran variedad de exo- y
endotoxinas (carga téxica) que tienen propiedades antigénicas. Estos estimulan una
superposicion continua de mediadores enddgenos incluyendo citoquinas inflamatorias
tales como TNF, IL-1B, IL-6, HMGB1 y eicosanoides tales como prostaglandina E2,

prostaciclina, tromboxanos, leucotrienos kumar, 2014 El resultado es la disfuncion celular
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gue puede manifestarse como lesion de los tejidos y, en Ultima instancia, la disfuncion de

6rganos. Ver esquema 2.

Dafio tisulary
disfuncién celular

Respuesta
inflamatoria

Liberacion de
toxinas

Invasion
microbiana

Esquema 2. Paradigma microbioldgico de la sepsis.
Modificado de Kumar A. An alternate pathophysiologic paradigm of sepsis and septic shock

Implications for optimizing antimicrobial therapy. Virulence 5:1, 80-97; January 1, 2014

En el estado de choque, la principal caracteristica patogénica es el cortocircuito en el
transporte de oxigeno a los tejidos, ocasionado por la existencia de unidades
microcirculatorias débiles (spronk, 2004), 10 cual resulta en disoxia regional. En la actualidad

podemaos agrupar en tres los mecanismos que ocasionan hipoxia celular:

a) Falla macrocirculatoria: Se evalia en la practica clinica mediante marcadores
indirectos del flujo sanguineo como son presién arterial media (PAM), gasto cardiaco (GC)

y saturacion venosa central de oxigeno (SvcO2).

b) Falla microcirculatoria: se manifiesta por una distribucion anémala de flujo, con
exclusion de arteriolas y capilares (cortocircuito). Se puede presentar en forma
independiente del estado macrocirculatorio, siendo descrita frecuentemente como causa

de hipoxia celular a pesar de la normalizacion de los parametros hemodinamicos. @acker,

2002).
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c) Falla mitocondrial o hipoxia citopatica: se produce por desacoplamiento de los
sistemas de produccion energética celular (fosforilacion oxidativa). En los pacientes con
sepsis, en ausencia de muerte celular, a pesar de incrementar la pO2 a los tejidos, el
consumo de oxigeno (VOZ2) persiste bajo, lo cual apoya la hipo6tesis de que el oxigeno en

la sepsis esta disponible pero no es utilizado.

Numerosos mecanismos estan involucrados en esta disfuncion a nivel mitocondrial e
incluyen: inhibicion o dafio directo de las mitocondrias por mediadores inflamatorios
(principalmente oOxido nitrico y sus metabolitos) y por deplecién de los sistemas de
defensa antioxidantes tales como glutation; cambios en la actividad hormonal, la cual ain
no esta dilucidada, pero aparentemente juega un rol importante en esta disfuncion; y la
regulacién de proteinas en que existe una “down-regulation” de los genes que codifican
proteinas mitocondriales, esenciales en la cadena respiratoria y de la piruvato

deshidrogenasa, lo cual llevaria a una disminucion en la produccion de energia. ponoso, 2013)

» Coagulacion y Sepsis.

Normalmente, la combinacion trombina-trombomodulina activa la proteina C a nivel
endotelial; esta Gltima disminuye la apoptosis, la adhesion leucocitaria y la producciéon de
citocinas proinflamatorias; sin embargo, durante la sepsis los lipopolisacaridos estimulan
las células endoteliales y activan la cascada de coagulacién con alteracién del balance
procoagulante-anticoagulante, caracterizado por un incremento en los factores
procoagulantes y disminucion en los factores anticoagulantes (proteina C, proteina S,
antitrombina Il e inhibidor de la via de factor tisular). El resultado se manifiesta como

trombosis microcirculatoria, hipoperfusion organica y disfuncion organica (caprera, 2010)-

1.5.4. Estado de choque irreversible

Existe el concepto de choque irreversible, esto sugiere que el choque, con independencia

de la etiologia, puede ser tolerada por un tiempo limitado. Una vez presente, el choque se
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convertir4 en irreversible con la progresion inevitable de la muerte si la condicion no se

invierte en un corto periodo de tiempo.

Este concepto se asocia directamente con la idea de la "hora de oro", ya que muchos
estudios han demostrado que la intervencion definitiva temprana es decir, la correccién
del problema subyacente, de manera rapida y oportuna tiene un gran impacto en la

supervivencia. wood, 2002)

Debido a las variaciones genotipicas en el huésped, al patégeno y a la variabilidad clinica
en la infeccion, el punto exacto en el que la lesidbn se convierte en irreversible para un
paciente aln no se puede determinar en la actualidad. Sin embargo, la progresion es
similar para todos los pacientes. Se sugiere pues, que el enfoque apropiado para la
terapia del choque séptico debera ser la reduccién rapida de la carga infecciosa de modo
gue el periodo de tiempo en estado de choque, independientemente del uso de
vasopresores; es decir reducir al minimo el periodo en el que los microorganismos estén

presentes en el torrente sanguineo para generar estado de choque.

Los factores antimicrobianos relevantes a tener en cuenta se enumeran en la Tabla 4

Tabla 4. Determinantes antimicrobianos en el estado de choque
1. Terapia temprana antimicrobiana

a. Iniciar la terapia apropiada y oportuna
b. Garantizar la iniciacién rapida. (Evitar retrasos).

c. Utilizar una dosis de carga cuando sea posible.

2. Potencia antimicrobiana
a. Garantizar adecuada biodisponibilidad del farmaco
b. Optimizar indices farmacocinéticos

c. Utilizar medicamentos que poseen diferentes mecanismos de accion.

Modificada de de Kumar A. An alternate pathophysiologic paradigm of sepsis and septic shock

Implications for optimizing antimicrobial therapy. Virulence 5:1, 80-97; January 1, 2014
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1.6. AUXILIARES DIAGNOSTICOS
El diagndstico del estado de choque es CLINICO. La exploracion clinica y la anamnesis

deben orientar el diagnostico etiologico eerez, 2006 EN €l choque séptico se precisara la
confirmacion microbiolégica de la etiologia infecciosa obtenida a partir de hemocultivo o
tincion de Gram o de la demostracion de microorganismos en las lesiones petequiales,
ademas de la integracion de ciertos criterios sugestivos de proceso infeccioso. Ver tabla
5.

Un grupo de expertos revisod las directrices de sepsis originales y desarrollé el
concepto PIRO (predisposicion, la infeccion, la respuesta, la disfuncion de 6rganos) para
una mejor caracterizacion puesta en escena de los pacientes con sepsis, ver tabla 2. (chen,
2014)-

En base a los criterios clinicos, en la poblacion pediatrica, debe considerar variables
clinicas y de laboratorios que son afectadas por los cambios fisiolégicos normales que

ocurren a distintas edades caceres, 2013), Ver tabla 6.

Se deben cultivar muestras de sangre, orina, liquido cefalorraquideo y cualquier

otro exudado o material posiblemente implicado, sin_que esto suponga demora en la

iniciacion del tratamiento antibi6tico.

Dentro de los auxiliares diagndsticos podemos sefialar:

- Biometria hemaéatica: se podra encontrar anemia, leucocitosis, presencia de
formas inmaduras o granulaciones toxicas, leucopenia, o bien trombocitopenia.

- Estudio de coagulacion: alargamiento de los tiempos de protrombina y de
tromboplastina parcial activada, elevacion de los productos de degradacion de la

fibrina, descenso del fibrindégeno.
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Tabla 5. Criterios para el diagndéstico de Sepsis

Infeccion, documentada o sospechosay los siguientes factores:

Variables generales
- Fiebre (>38.3°C)
- Hipotermia (temperatura basal <36 °C)
- Frecuencia cardiaca >90 Ipm o mas de 2 DE por encima del valor normal para la edad
- Taquipnea
- Estado mental alterado
- Edema importante o balance positivo de fluidos (>20 ml /kg durante mas de 24 horas).
- Hiperglicemia (glucosa en plasma >140 mg/dl o 7.7 mmol/L en ausencia de Diabetes

Variables inflamatorias
- Leucocitosis (recuento de glébulos blancos >12 000 cels/mm3)
- Leucopenia (recuento de glébulos blancos <4000 cels/mm3)
- Recuento de glébulos blancos normal con més del 10% de formas inmaduras.
- Proteina C reactiva en plasma superior a 2 DE por encima del valor normal.
- Procalcitonina en plasma superior a 2 DE por encima del valor normal.

Variables hemodinamicas
- Presion arterial sistdlica (PAS) <90 mmHg, PAM <70 mmHg o una disminucion de la PAS >40

mmHg, en adultos o inferior a 2 DE por debajo del normal segun la edad).

Variables de disfuncion organica
- Hipoxemia arterial (PaO2/FiO2 <300)
- Oliguria aguda (diuresis <0.5 ml/kg/hr durante al menos 2 horas a pesar de una adecuada
reanimacion con fluidos).
- Aumento de la creatinina >0.5 mg/dL
- Anomalias de la coagulacion (INR >1.5, o TTP >60 seg)
- lleo (ausencia de borborigmos)

- Trombocitopenia (recuento de plaquetas <100 000 cels/mm3

Variables de perfusion tisular
- Hiperlactatemia (> 1 mmol/L)

- Reduccion del llenado capilar o moteado

Los criterios para el diagndstico de sepsis en la poblacion pediétrica son signos y sintomas de inflamacion o
infeccion con hipertermia o hipotermia (temperatura rectal >38.5 °C o <36°C, taquicardia (puede no aparecer
en hipotermia), y al menos una de las siguientes indicaciones de funcion organica alterada: estado mental

alterado, incremento del lactato sérico y pulso salton.

Tomado de Dellinger, 2012.
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Biomarcadores

Proteina C reactiva (PCR) es una proteina de fase aguda que se libera desde el higado
después de la estimulacion predominante de IL-6 y otra citoquinas Ganay, 1999)- Durante la
infeccion, la PCR tiene efectos pro-inflamatorias y anti-inflamatorios, pero también inhibe
la interaccion entre las células endoteliales y leucocitos. La secrecion se pone en marcha

de 4 a 6 horas después de la estimulacion y alcanza su pico maximo a las 36 horas.

La PCR se utiliza con frecuencia como apoyo en el diagnostico de infeccion (geos, 2014)- EN
una Unidad de Cuidados Intensivos, el rendimiento de la PCR para discriminar pacientes

con y sin sepsis es s6lo moderada.

Tabla 6. Variables de signos vitales y laboratorios segin la edad

Grupo Frecuencia Frecuencia Recuento de | Presion arterial
etario cardiaca (Ipm) respiratoria (rpm) leucocitos (leu X | sistdlica (mmHg)
103/mm3)
T B
0 dias- 1 | >180 <100 >50 >34 <65
sem
1 sem- 1 | >180 <100 >40 >19.50<5 <75
mes
1 mes- 1 | >180 <90 >34 >175 0<5 >100
afio
2-5 afios >140 NA >22 >155 0 <6 <94
6-12 afios >130 NA >18 >13.5 0<4.5 <105
13-<18 >100 NA >14 >11 o0 <4.5 <117
afos

- NA: no aplica; T: taquicardia; B: Bradicardia

Tomada de DONOSO A. Shock séptico en pediatria I. Enfoque actual en el diagnéstico y tratamiento. Rev
Chil Pediatr 2013; 84 (5): 484-498

En un estudio reciente en pacientes criticamente enfermos con SRIS, y niveles de PCR
elevados, podrian diferenciar entre pacientes con y sin sepsis; sin embargo, la PCR fue
inferior a la procalcitonina (PCT) y no podia predecir el prondstico o la positividad en los

cultivos en sangre. Del mismo modo, la PCR tenia cierta capacidad de diagnosticar
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correctamente a los pacientes con sepsis grave en el servicio de urgencias, pero fue

significativamente inferior a la del PCT (yoenoer, 2013) Y @ la Interleucina- 6 (IL-6).

Procalcitonina: es la prohormona de la calcitonina que normalmente se produce en las
células C de la glandula tiroides. Durante la infeccién se da lugar a una a una liberacion
masiva de PCT en el torrente sanguineo y que depende de la severidad de dicha
infeccion gioos, 2014). EN 1993, Assicot y colaboradores fueron los primeros en describir
PCT como un biomarcador potencial de sepsis. La PCT muestra un perfil cinético mas
favorable que la PCR y sus niveles aumentan dentro de 4 a 12 horas después de la
aparicion de la infeccion. En un meta-analisis realizado en 2006, se concluy6 que la PCT
es un marcador util para el diagndstico precoz de la sepsis tanto en pacientes quirlrgicos

como en los no quirargicos (uzzan, 2006)-

Los niveles circulantes de PCT disminuyen con una semivida de aproximadamente 24 h
cuando la infeccion se trata adecuadamente. Por lo tanto, la disminucién de los niveles de
PCT se asocia con mejores tasas de supervivencia, mientras que el incremento o

persistencia del valor, es un factor desfavorable. (schuetz, 2013)

Interleucina- 6. Es inducida directamente por las citoquinas proinflamatorias como el
factor de necrosis tumoral (TNF) y la Interleucina -1 (IL-1). La IL-6 aparece rapidamente,
alcanza niveles maximos dentro las primeras 2 horas, posteriores al estimulo infeccioso y

persiste mucho mas tiempo en el torrente sanguineo de TNF e IL-1 (song, 2005)-

La rapida respuesta de IL-6 a la infeccion es una caracteristica atractiva de este
biomarcador. Otro estudio encontré sélo una precisién diagndstica moderada de IL-6, PCT
y PCR, donde la primera, tenia el valor discriminativo mas bajo para diagnosticar sepsis
en los pacientes con sospecha en el departamento de Urgencias. ararth, 2001 EN un
estudio similar, la PCT e IL-6 fueron importantes predictores independientes de la sepsis
grave y fueron superiores a la PCR (yusitalo-seppala, 2011)- LOS niveles séricos de IL-6 estan
estrechamente relacionados con la gravedad y la evolucién de la sepsis y es valor

predictivo para la supervivencia. petiis, 2002) -

SsTREML. El receptor de activacion y expresion de las células mieloides-1 (STREM1) es
miembro de la superfamilia de inmunoglobulinas reguladoras de fagocitos después de la

exposicion a las bacterias y hongos. Un meta-analisis realizado en 2009, concluy6 que
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STREM-1 soélo tiene una precision diagnéstica moderada para diferenciar la sepsis de
SIRS no infeccioso (erat-osorio, 2009)- PO 10 que el papel de STREM-1 en el diagnostico de la
sepsis sigue siendo indefinido.

Proteina de unién a Lipopolisacarido (LPB). Es un reactante de fase aguda que se
une a CD14 y al complejo MD2 resultante de la transcripcion de citoquinas y otros
mediatores proinflamatorios. Durante la sepsis, los niveles de LBP aumentan hasta los
niveles maximos dentro de las primeras 24 horas posteriores a la exposicion infecciosa.

Estas propiedades hechas LBP prometedor para el diagnéstico de sepsis (aini, 2006)-

La PCT es actualmente el biomarcador mas investigado y el Unico que se ha integrado en
los algoritmos de tratamiento de la sepsis. La PCR e IL-6 son inferiores a PCT para el
diagnéstico de sepsis en la mayoria de los estudios. Del mismo modo, la deteccion de
patdgenos basados en PCR puede acortar el tiempo para la prescripcion de un
tratamiento antimicrobiano adecuado, pero no puede descartar la presencia de infeccion
cuando es negativo. Puede ser demasiado ambicioso para asumir que una sola medicién
de un biomarcador puede diferenciar la compleja respuesta a la infeccién de un estimulo

No infeccioso. (gioos, 2014)

- Glucosa sérica.
La hiperglicemia, se puede presentar como consecuencia de alteraciones metabolicas
como respuesta al proceso inflamatorio. Se deben monitorizar los niveles de glicemia en
los pacientes que presenten sepsis grave 0 choque séptico. Los valores de la glicemia

deberan estar menores a 140 mg/d| Guia, 2010)-

- Lactato sérico.
El &cido 2-hidroxipropanoico es producido por la glucdlisis-oxidacion del piruvato, a través
de la enzima lactato deshidrogenasa, que se encuentra en el membrana interna
mitocondrial. EI nombre proviene de su descubrimiento inicial, en 1780, a partir de
muestras de leche agria, y fue aislado por primera vez de la sangre en 1843 de las

mujeres que murieron por sepsis puerperal.
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Actualmente se sabe que es un combustible metabdlico valioso, no necesariamente
asociada con disoxia, en particular en 6rganos de intensa energia, tales como el cerebro y

musculo esquelético; también juega un papel importante en la sefializacién celular.

La fisiologia de lactato es compleja, y niveles elevados representan un desequilibrio
metabdlico que puede ser global y / o regional. La elevacion persistente se asocia a un

peor resultado en un nifio gravemente enfermo (gine-coulden, 2014)-

- Monitorizacién no invasiva
Ademas del examen clinico ya referido, el apoyo con biomarcadores, se deben
monitorizar constantes (frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, temperatura

central/periférica, presion arterial), pulsioximetria, diuresis horaria.
Estudio ecocardiografico y Eco-doppler para estimacién de la funcion cardiaca y flujos.
- Monitorizacion invasiva

Monitorizaciéon continua de presion arterial y presiéon venosa central (PVC), tonometria
gastrica, implantacion de catéteres para determinar indice cardiaco (IC), resistencias
vasculares periféricas y pulmonares, saturaciéon de O2 en sangre venosa mixta o cava
superior (SatO2 VCS) y otros parametros hemodinamicas como monitor PICCO o FATD

(contorno de salida del pulso cardiaco).

El objetivo del clinico sera identificar pacientes con riesgo de choque séptico, con

la finalidad de evitar la progresion a disfuncién organica multiple, y muerte.

Para ello se ha implementado los criterios de SIRS (que pueden ser de origen infeccioso y
no infeccioso), sin embargo, este concepto ha sido criticado, ya que se demostré que

SIRS por si solo carece de especificidad para ser clinicamente significativo para sepsis

(Bloos, 2014)-

La discriminacion de SIRS con y sin infeccion sigue siendo el principal problema en el
ambito clinico, por lo tanto, lo que confirma la infeccibn como causa de una respuesta

inflamatoria severa es el principal desafio en el diagndstico de sepsis.

28



El diagnéstico y el inicio de la terapia sigue siendo una decision clinica mediante la
evaluacién de la historia del paciente, los posibles sintomas de la infeccion, y el desarrollo
de la disfuncion organica aguda. Sin embargo, los biomarcadores pueden ayudar y
acortar este proceso de decisidbn si se tienen en cuenta las deficiencias de los

biomarcadores.
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1.7. TRATAMIENTO DE SEPSIS GRAVE Y CHOQUE SEPTICO

En el paciente pediatrico, el sistema cardiovascular sano, puede mantener el gasto
cardiaco mediante el empleo de taquicardia extrema durante un periodo prolongado sin
inducir isquemia miocardica. En comparacion con los adultos, la hipotension se presenta
mas tardiamente en los nifios, y a menudo presagia un colapso cardiovascular inminente

y potencialmente irreversible.

La inmadurez, mayor a menor edad, supone menor reserva funcional por lo que
hay que esperar un fracaso organico precoz. La precocidad y contundencia de la
intervencion terapéutica es determinante de su evolucién y pronostico. Se ha comprobado
gue cada hora de demora en la instauracion de medidas de reanimacién incrementa la
mortalidad un 50% perez, 2006).

Como resultado, las guias de consenso pediatricas estan diseflados para identificar a los
pacientes con choque séptico compensado con la esperanza de que la intervencion

temprana evite los casos de profunda descompensacion y en Ultima instancia a la muerte.

(Randolph, 2014).

El personal de salud debe evaluar rapidamente, resucitar y tratar a los nifios
gravemente enfermos para mejorar la supervivencia. Protocolos préacticos y sencillos de
usar se han establecido para guiar la atencion ewton, 2014)-

El paradigma actual sobre el manejo terapéutico inicial estd orientado en utilizar
antimicrobianos de amplio espectro de forma empirica “golpe rapido y fuerte”, y asi

determinar un impacto ideal en la mortalidad de estos pacientes. Este principio sugiere
que la optimizacién farmacocinética de las dosis a los antimicrobianos es un elemento
necesario de la terapia ideal ya la "optimizacion" se refiere a los regimenes de

dosificacion que los patégenos claras de manera mas eficaz ymar, 2014)-

Por otra parte, basandose en la informacion de laboratorio para definir estrategias
de tratamiento provoca retrasos en la atencion. Las consecuencias del retraso en el
reconocimiento de los pacientes con riesgo de sepsis incluyen deplecion de volumen

constante y la inflamacion de la microcirculacion, que conducen a la disfuncion de

érganos (Berger, 2013)-
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El manejo de la sepsis grave y el choque séptico, requieren un manejo agresivo
gue es tiempo dependiente, con un impacto directo en la mortalidad de los pacientes. La
implementacion y el uso de los protocolos estandarizados, en las diversas areas que
manejan este tipo de pacientes, da como resultado mejoria sobre la mortalidad, asi como

una disminucion de la estancia hospitalaria y 10S COStos (guia practica clinica- 2010).

Para los nifios en particular, la hipotensién es un hallazgo clinico tardio, lo que
requiere reanimacién inmediata, actualmente las directrices recomiendan rapida
administraciéon intravascular de cristaloides y/o coloides isoténica como un componente

esencial de la reanimacion inicial y la estabilizacion del choque apmed, 2014).

1.7.1. Reanimacidn hidrica

El Colegio Americano de Medicina de Cuidados Criticos (ACCM) recomienda los bolos
de liquidos a 20 ml/kg iniciarse inmediatamente y repiten hasta que se restablece la

perfusion o signos de hipervolemia y/o sobrecarga gutschier, 2013).

Dentro de la primera hora posterior al reconocimiento de choque séptico y sepsis severa

se deberan cumplir metas terapéuticas, las cuales se indican en la tabla 7.

Al tratarse de un punto pivote en el tratamiento, incluso se recomienda la administracién
de liquidos usando jeringas, con la técnica de desconexion- reconexion; aunque factores
como el paciente, el medio ambiente, los recursos y la disponibilidad de personal también
afectaran las opciones de los proveedores de salud (cole, 2014)-

Tabla 7. Metas Terapéuticas en la primera hora del manejo de choque Séptico.

- Llenado capilar menor a 2 segundos.

- Presencia de pulsos normales, sin diferencia en la calidad de los pulsos centrales y

periféricos.

- Extremidades tibias.

- Gasto urinario mayor a 1 ml/kg/hora.

- Estado mental normal.

- Presién sanguinea normal para la edad. (Ver tabla 5).

- Concentracién sanguinea normal de glucosa.

- Concentracién de calcio ionizado normal.

Tomada de (Dellinger, 2012)
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La optimizacién de la precarga cardiaca por la carga de fluido es un tema clave del
tratamiento del choque séptico, por lo que es de primordial cuidado el uso de distintos
tipos de fluidos durante la reanimacion hidrica, ver tabla 8.

La administracion de liquidos puede contribuir a un edema pulmonar en pacientes
criticamente enfermos con sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) cuya
permeabilidad alveolocapilar se incrementa. Una respuesta positiva a la hemodinamica de
fluido definido por un aumento del 10 al 15% en el indice cardiaco (Cl) pierrakos, 2012), Podria
estar asociada con el deterioro de la oxigenacion arterial y la pérdida de aireacion

pulmonar.

Se recomienda la reanimacioén protocolizada y cuantitativa de pacientes con hipoperfusion
tisular inducida por sepsis (definida en este documento como hipotension que persiste
después de sobrecarga liquida inicial o concentracion de lactato en sangre =2 4 mmol/L),
segun las guias de Sobreviviendo a la Sepsis publicadas en 2012.

Tabla 8. Tratamiento con fluidos para la sepsis grave y choque séptico

- Cristaloides como la opcién inicial de fluidos en la reanimacion de sepsis severa y choque

séptico (grado 1B) ver grados de evidencia en anexos.

- Evitar el uso de hidroxietilalmidon para la reanimacion

- Albumina en la reanimacién cuando los pacientes requieren cantidades importantes de

cristaloides (grado 2C)

- Sobrecarga liquida inicial en pacientes con hipoperfusion tisular inducida por sepsis con
sospecha de hipovolemia para alcanzar un minimo de 30 ml/kg de cristaloides (una porcion
de esto puede ser un equivalente de albimina). En algunos pacientes, pueden ser

necesarias una administracion mas rapida y cantidades mayores de fluidos (grado 1C).

- La técnica de sobrecarga liquida debe aplicarse donde se continie con la administracion
de fluidos, siempre que exista una mejora hemodinamica basada en variables dindmicas
(por ej., cambio en la tension diferencial o variaciéon en el volumen sistélico) o estéaticas (por

ej., presion arterial o frecuencia cardiaca)

Tomado de Dellinger, 2012.

Dentro de las caracteristicas ideales de los fluidos administrados sigue siendo
controversial el uso de coloides como la albumina y el hidroxietilalmidon, por el riesgo de

disfuncion renal peiinger, 2014); POr 10 que solo en casos identificados de fuga capilar y ante el
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riesgo de Sindrome de Distrés Respiratorio agudo, pueden ser utilizados de forma

estrictamente supervisada.

Este protocolo debe iniciarse tan pronto como se identifique la hipoperfusion y no debe
retrasarse el ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos. Durante las primeras 6 horas de
reanimacion (rracy, 2014), 10S Objetivos de la reanimacion inicial de hipoperfusion inducida por
sepsis deben incluir todos los puntos siguientes como parte del protocolo de tratamiento,
esto con un grado de evidencia (grado 1C):

a) PVC 8-12 mm Hg

b) PAM = 65 mm Hg

c¢) Diuresis = 0,5 mL/kg/hr

d) Saturacion de oxigeno de la vena cava superior (Scvo2) o saturacidbn de oxigeno

venosa mixta (SvO2) 70 % o 65 %, respectivamente.

Tabla 9. Conjunto de Recomendaciones de la Campafia para Sobrevivir a la Sepsis

PASOS QUE HAN DE REALIZARSE EN UN PLAZO DE 3 HORAS
1. Medir el nivel de lactato
2. Extraer hemocultivos antes de administrar antibioticos
3. Administrar antibiéticos de amplio espectro

4. Administrar 30 ml/kg de cristaloides para hipotensiéon o >4 mmol/L de lactato

PASOS QUE HAN DE REALIZARSE EN UN PLAZO DE 6 HORAS:
5. Aplicar vasopresores (para hipotension que no responde a la reanimacion inicial con
fluidos), para mantener una PAM >65 mmHg.
6. En caso de hipotension arterial persistente a pesar de la reanimacion de volumen
(choque séptico) o 4 mmol/L (36 mg/dl) de lactato inicial.
- Medir la presién venosa central (PVC)*
- Medir la saturacion de oxigeno venosa central (ScVO2)*

7. Volver a medir el lactato si inicialmente esta elevado.*

*Los objetivos de la reanimacién cuantitativa incluidos en las recomendaciones se corresponden

con una PVC >8 mmHg, ScvO2 >70%, y normalizacion del lactato.

Tomado de Dellinger, 2012.
Se sugiere también dirigir la reanimacion para normalizar el lactato en pacientes con

niveles de lactato elevados como marcador de hipoperfusion tisular (grado 2C) znongguo,

2010)- Ver tabla 9.
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1.7.2. Tratamiento antibiético

La administracion de antibidticos intravenosos efectivos dentro de la primera hora
después del reconocimiento de choque séptico (grado 1B) y sepsis grave (grado 1C)
deberia ser el objetivo del tratamiento.

En presencia de choque séptico, cada hora de demora en lograr la administracién de
antibidticos efectivos se asocia con un aumento medible de la mortalidad en varios

estudios (Dellinger, 2012)-

Los clinicos también deben tener en cuenta si la candidemia es un patégeno
probable al elegir el tratamiento inicial. Cuando se estime oportuno, la seleccién de un
tratamiento antifiingico empirico debe confeccionarse de acuerdo con la estructura local
de las especies de Candida mas prevalentes.

Debido a que los pacientes con sepsis grave o choque septicémico tienen poco margen
de error en la eleccion de tratamiento, la seleccién inicial de tratamiento antibidtico tiene
gue ser lo suficientemente amplia para cubrir todos los patdgenos probables. Las
elecciones de antibiéticos tendrian que guiarse por las estructuras locales de prevalencia

de patégenos bacterianos y datos de sensibilidad.

El tratamiento empirico debe tratar de proporcionar actividad antibiética contra los
patégenos mas probables en funcién de la enfermedad que presenta cada paciente y de
sus patrones de infeccion. Se sugiere la combinacion de tratamiento empirico para los
pacientes neutropénicos con sepsis grave (grado 2B) y para los pacientes con patégenos
bacterianos dificiles de tratar y resistentes a multiples farmacos, tales como Acinetobacter
y Pseudomonas spp. (grado 2B). Para los pacientes seleccionados con infecciones
graves asociadas con insuficiencia respiratoria y choque séptico, la politerapia con un
espectro extendido de betalactdmicos y un aminoglucosido o fluoroquinolona se sugiere
para bacteriemia de P. aeruginosa (grado 2B). De modo similar, se sugiere una
combinacién mas compleja de betalactamicos y un macroélido para pacientes con choque

séptico de infecciones septicémicas de Streptococcus pneumoniae (grado 2B).

Se sugiere de igual manera que la duracion del tratamiento sea de 7 a 10 dias si

esta clinicamente indicado; las tandas mas largas pueden ser apropiadas en pacientes
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que tienen una respuesta clinica lenta, focos de infeccién no drenados, bacteriemia con S.
aureus; algunas infecciones fungicas y viricas o deficiencias inmunitarias; incluida la
neutropenia (grado 2C).

El tratamiento antivirico se inicie tan pronto como sea posible en pacientes con

sepsis grave o choque septicémico de origen virico (grado 2C).

1.7.3. Agentes vasoactivos e inotrépicos

Se requiere tratamiento con vasopresores para prolongar la vida y mantener la perfusion
frente a hipotension potencialmente mortal, aun cuando no se haya resuelto la
hipovolemia. Por debajo de un umbral PAM, se puede perder la autorregulacion en lechos
vasculares criticos y la perfusion puede tornarse linealmente dependiente de la presion.
Por consiguiente, algunos pacientes pueden necesitar tratamiento con vasopresores para
lograr una presion de perfusion minima y mantener un flujo adecuado (epoux, 2000) (Hollenberg,
2004 El ajuste de dosis de norepinefrina a una PAM tan baja como 65 mm Hg ha
demostrado preservar la perfusion tisular goienberg, 2004 Para ello, todo paciente que
requiera manejo vasopresor es indispensable que tenga monitorizaciéon invasiva de la

tension arterial.

La dobutamina es el inotrépico de primera eleccion para pacientes con gasto
cardiaco bajo medido o presunto en presencia de presion de llenado ventricular izquierdo
(o evaluacion clinica de reanimacion con fluidos adecuada) y PAM adecuada (sapandziev, 2014)-
Los pacientes que contintan hipotensivos después de la reanimacion con fluidos pueden
tener gastos cardiacos bajos, normales o elevados. Por consiguiente, si hay evidencia de
hipoperfusién tisular persistente a pesar del volumen intravascular adecuado y PAM
adecuada, una alternativa viable (diferente a la reversion del traumatismo subyacente)

seria incorporar un tratamiento con iNotrOpPICOS (Gattinoni, 1995)-

1.7.4. Corticosteroides

Existen indicaciones absolutas para el uso de este tipo de medicamentos, es decir, si a

pesar de la reanimacion con fluidos adecuada y el tratamiento con vasopresores existe la
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incapacidad de restaurar la inestabilidad hemodindmica, solo asi se indica el uso de
hidrocortisona intravenosa en una dosis de 200 mg por dia (grado 2C).

De igual manera, se sugiere en las Guias de Sobreviviendo a la Sepsis publicadas en
2012, no es prioritario realizar prueba de ACTH para identificar la presencia de

insuficiencia suprarrenal peiinger, 2012)-

1.7.5. Otras opciones de manejo

En la situaciones de shock refractario, con alteracién incontrolable de la coagulacién y
disfuncién multiorganica, que son las causas mas importantes de mortalidad, la Proteina
C activada recombinante humana (rhAPC), de uso compasivo en nifilos actualmente, la
intervencion sobre mediadores mediante terapia con inmunoglobulinas o plasmaféresis, la
hemofiltracion en hipervolemia grave soiysiak, 2014) Y 12 ECMO (Oxigenacion por membrana

extracorporea), constituyen las Ultimas opciones terapéuticas perez, 2006)-
En el esquema 2 se observa el algoritmo para la gestion paso a paso, centrada en

objetivos en la asistencia hemodinamica pacientes pediatricos. Sugerido en las Guias de

manejo en choque séptico en Pediatria en 2009.
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Esquema 3. Algoritmo de manejo paso a paso en choque séptico en pacientes pediatricos.
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Reproducido de Brierley J, Carcillo J, Choong K, et al: Clinical practice parameters for hemodynamic support
of pediatric and neonatal septic shock: 2007, actualizacion de American College of Critical Care Medicine. Crit
Care Med 2009; 37:666—688.

1.8. PREVENCION

La inquietud del clinico siempre sera la determinacion e identificacion oportuna del
paciente potencialmente en riesgo de progresar a fases avanzadas de la cadena evolutiva
de la sepsis. En el esquema 4 se establecen las estrategias de prevencion primaria,

secundaria y terciaria en este tipo de pacientes.

ePrevencion de la infeccion. (inmunizacién, Nutricion,

PREVENC|ON PRIMARIA Diagndstico y tratamiento de inmunodeficiencias)

pREVENCK')N ePrevencion de la progresion a sepsis severa o choque
séptico. Reconocimiento temprano y manejo oportuno.
SECUNDARIA

ePrevencion de Discapacidad y Muerte. Intervenciones y

PREVENCION TERCIARIA  cuidados intensivos.

Esquema 4. Estrategias de Prevencion para fases avanzadas de sepsis.
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1.9.INDICE DE CHOQUE

Las criticas sobre SIRS afirman que estos criterios carecen de especificidad para las
causas infecciosas de la enfermedad. La naturaleza no especifica de SIRS puede de
hecho obstaculizar la utilidad de la deteccion precoz de la sepsis. Una limitacién adicional
de SIRS para funcionar como una alerta temprana de la sepsis es la inclusién de un
conteo de glébulos blancos.

Los parametros de SIRS fueron seleccionados por su alta sensibilidad, para representar el
umbral mas bajo para la deteccién de la respuesta temprana a la inflamacion en episodios

de estrés (peiinger ., 1998)-

El indice de choque (IC), o bien el resultado de dividir la frecuencia cardiaca (FC)
entre la presién arterial sistélica (PAS) se ha sugerido como un marcador de tal manera
gue se puede utlizar para predecir la gravedad, pronostico de sepsis, choque
hipovolémico (utschier, 2013) y @lgunas otras condiciones graves iy, 2012 )-

Se introdujo por primera vez por Allgbwer y Burri en 1967. Aunque la FC y la PAS
aislados han demostrado poco fiabilidad, su relacion como se refleja en el IC se ha
enfatizado anteriormente para servir como un marcador capaz de medir la inestabilidad
hemodinamica, incluso para determinar la necesidad de transfusion en pacientes con

choque hipovolémico.

El rango normal de IC es de 0,5 a 0,7 en adultos sanos, en la edad pediatrica
existen pocos estudios y no se ha establecido un valor de corte.
Estudios experimentales y clinicos han demostrado que el IC esta linealmente en relacion
inversa con los parametros fisiolégicos, tales como el indice cardiaco, volumen sistélico

ventricular izquierdo y presion arterial media.

Valores de IC = 1,0 se ha asociado con resultados significativamente peores en los
pacientes con infarto agudo al miocardio. Ademas también puede indicar el fracaso
persistente de la funcién ventricular izquierda durante el tratamiento agresivo de los

pacientes con choque.

Esto sugiere que el IC puede ser una herramienta valiosa para el reconocimiento

temprano y la evaluacion critica de la enfermedad, asi como un medio para seguir el
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progreso de resucitacion. Como un complemento a los métodos establecidos, el IC puede

identificar y estratificar el riesgo Septico (rousseaux, 2013)-

En pacientes con respuesta infamatoria sistémica por infeccién un IC elevado predice la
necesidad del empleo de dosis altas de vasopresores. Asi mismo, el IC elevado parece

ser una de las manifestaciones mas tempranas de sepsis severa y choque séptico.

Este parametro ha sido utilizado por algunos servicios de urgencias como una puntuacién
de gravedad clinica de los pacientes criticos (ragy, 190 EN pacientes adultos, se habian
establecido valores de corte de IC como 0.9 en los pacientes con enfermedades graves
(Toosi, 2008). SIN €mbargo, en un estudio realizado en Beijing en 2012, el valor del IC >0.9 y
>0.5, ninguno se considerd un predictor independiente de la mortalidad de los pacientes
en sala de urgencias (i, 2012).-

En un estudio realizado en el Hospital ABC de México en el afio 2012, este indice
presenté un area debajo de la curva de 0.818, con un punto de corte de 0.8 para una

sensibilidad de 80% y una especificidad de 80% con una p < 0.05 en pacientes adultos

(Galvan, 2012).

De igual manera, en el 2013, en mismo nosocomio se concluye en que el IC es una de las
mejores formas de evaluar la hemodindmica del sistema circulatorio, su optimizacion se
asocia con mejoria de los resultados hemodinamicos y disminucion significativa de la
mortalidad. El tratamiento ofrecido a los pacientes fue basado en los resultados del IC, asi
pues, en los que no se guio el tratamiento basado con IC (IC < 0.9) a las 24 horas de
tratamiento tienen dos veces mas posibilidades de morir.

Este indice fue el mejor parametro para predecir mortalidad a las 24 horas, tiene la

ventaja de no necesitar monitoreo invasivo, es barato y confiable garriga-rerreyra, 2013)-

Ha sido propuesto como un parametro eficaz, barato y facilmente realizable para la
determinacién tanto de hipoxia tisular como de la funcidon del ventriculo izquierdo y

consecuentemente, como prondstico del desarrollo de complicaciones e incluso la muerte

(Barriga-Ferreyra, 2013)-

La optimizacion del indice de choque durante la resucitacion puede asociarse al

mejoramiento de la perfusion tisular sistémica (shayn, 200s)-
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La Campafia Sobreviviendo a la Sepsis en sus lineamientos internacionales, establecio la
urgencia de la resucitacion de la perfusion tisular en los pacientes sépticos.

El entendimiento del funcionamiento del ventriculo izquierdo requiere no sélo la
evaluacion de sus propias propiedades sino también de los efectos moderatorios del
sistema arterial sobre el ventriculo izquierdo (antonini-canterin, 2009) -

Ha sido un factor de prediccion de la evolucion clinica, superior a la presion arterial y la
frecuencia cardiaca por separado en pacientes que no estan en estado de choque pero
tienen afecciones graves como la embolia pulmonar, en pacientes adultos.

Esto se debe a la inestabilidad hemodinamica, por ello se puede considerar como un
indicador de la gravedad clinica. Por lo tanto, el indice de choque ha sido utilizado por
algunos servicios de urgencias como una puntuacién de gravedad clinica de los pacientes

criticos adultos, es util en el area de urgencias (cannon, 2009)-

1.9.1.indice de choque modificado (ICM):

Cuando se utiliza la presion arterial sistélica, factor importante, la presion arterial
diastdlica, puede ser descuidada. Clinicamente, la presion arterial media puede
representar mejor el estado de la perfusion tisular.

Se entiende pues que la presion arterial diastolica de un enfermo critico disminuira antes
que la presion arterial sistélica, y la media de la presion arterial es un indicador preciso de
la gravedad hemodinamica iy, 2012)-

Debido a este analisis se ha propuesto utilizar un segundo parametro que involucre la
PAM. Es decir, si la presion arterial media reemplaza la presion arterial sistélica en el
calculo de IC, el indice de modificado de choque (ICM) se puede obtener a partir de la

siguiente ecuacion:

1
SV#SVR

Donde SV indica el volumen sistélico; y SVR la resistencia vascular sistémica.

Un alto ICM denota un valor de volumen sistolico y la resistencia vascular sistémica baja,
una sefial de hipodinamia. Un bajo ICM indica que IC y las resistencias vasculares son

altas, y el paciente esta en un estado hiperdinamico rier, 2014)-
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En conclusion, el ICM seria importante predictor de la mortalidad en los pacientes que
acuden al servicio de urgencias y puede ser mejor que la presion arterial y la frecuencia
cardiaca evaluadas por si solas; sin embargo, no hay estudios concluyentes actualmente

(Liu, 2012 )-
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CAPITULO DOS

2.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La sepsis es un problema de salud grave que presenta una elevada mortalidad si no se

realiza un diagnostico clinico rapido, lo que conlleva a un tratamiento oportuno.

La sepsis y sus complicaciones constituyen la decimotercera causa de muerte en la
poblacion general y la principal en las unidades de terapia intensiva no cardioldgicas.
Cada afio hay alrededor de 500,000 nuevos casos de sepsis, su incidencia se incremento

en 139% durante la Ultima década.

En paises industrializados la incidencia de sepsis severa es de 50 a 100 casos por cada
100 000 personas, la mortalidad en pacientes hospitalizados en salas de Terapia

Intensiva es de un 40 %.

En México, la sepsis fue una de las tres primeras causas de ingreso. La
mortalidad se asocia a un 45 %, en relacibn con el costo econdmico, la atencién

representa un gasto de 10 mil millones de dolares anuales.

En el departamento de pediatria del Centenario Hospital Miguel Hidalgo, durante
el afio 2013 reportaron 30 casos de choque séptico, de los cuales fallecieron el 45 % en
la unidad de cuidados intensivos. En el 2014, el trabajo de tesis de la Dra. Corrales,
reporta una mortalidad de 39% en la Unidad de Cuidados intensivos Pediatricos, de dicho

nosocomio.

El indice de choque (IC), considerado como una raz6n matematica entre dos datos
clinicos: frecuencia cardiaca/tension arterial sistélica (FC/TAS), ha sido propuesto como
un parametro eficaz, barato y facilmente realizable para la determinacién tanto de hipoxia
tisular como de la funcion del ventriculo izquierdo y consecuentemente, como prondstico
del desarrollo de complicaciones e incluso la muerte, al realizar diagnostico precoz de
choque séptico hay oportunidad de realizar pautas terapéuticas que permitan la
supervivencia de los nifios que son afectados. Asi pues una herramienta clinicamente

relevante. (Céceres, 2013)
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2.2.JUSTIFICACION

Con el advenimiento de las estrategias de identificacion y tratamiento precoz de la sepsis,
en el contexto de que los recursos son cada vez mas reducidos, se necesitan

herramientas de deteccién rapidas y confiables.

Debido a que es una prueba diagnéstica muy facil de obtener, ademas que no implica
costo econémico alguno, podra ser una herramienta util en pacientes de alto riesgo antes
de que se establezca choque séptico; y probablemente antes de que se manifiesten los
biomarcadores que tenemos a la mano como lo es el lactato sérico, alteraciones

leucocitarias, plaguetopenia, procalcitonina, y modificaciones en la glucosa sérica.

El indice de choque es una prueba diagndstica muy facil de obtener, ademas que no
implica costo econémico alguno, podrd ser una herramienta Util en pacientes de alto
riesgo antes de que se establezca choque séptico para disminuir la morbilidad y la

mortalidad.
Ademas, en la poblacién pediatrica, la utilidad esta aun por demostrarse.

2.3.PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢ Es eficaz en edad pediatrica el uso del indice de chogue como predictor temprano del

choque séptico y sepsis grave?

2.4. HIPOTESIS ALTERNA
El indice de choque predice de manera temprana el choque séptico y sepsis grave en

pacientes pediatricos.
HIPOTESIS NULA

El indice de choque NO predice de manera temprana el choque séptico y sepsis grave en

pacientes pediatricos.

2.5. OBJETIVO
Determinar la confiabilidad del indice de choque como predictor temprano de choque

séptico y sepsis grave en el servicio de Pediatria del Centenario Hospital Miguel Hidalgo.
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CAPITULO TRES

METODOLOGIA

Para el registro de pacientes se cre6 una hoja de recoleccion de datos en donde se
recopilaron datos generales demogréficos del paciente como edad, género, diagnostico
de base, motivo de ingreso y egreso hospitalario, servicio de deteccion del sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica; y finalmente la relacion de valores de indice de choque
calculado en cada uno de los pacientes de la muestra al momento del diagnoéstico, a la
1,3, 6,12 y 24 horas posteriores.

Se puede observar la hoja de recoleccion de datos en el Anexo A.

Se registraron pacientes pediatricos, con excepcion del grupo de neonatos, es decir todo

paciente menor a 28 dias de vida extrauterina.
El estudio se dividié en dos fases: prospectiva y retrospectiva.

FASE RETROSPECTIVA: en esta fase se incluyeron todos los pacientes con diagndstico
de choque séptico que se manejaron en el servicio de Pediatria del Centenario Hospital
Miguel Hidalgo en el periodo de 2013-2014.

FASE PROSPECTIVA: En esta fase se incluyeron todos los pacientes hospitalizados en
el servicio de Pediatria del Centenario Hospital Miguel Hidalgo que presentaron Sindrome
de Respuesta Inflamatoria Sistémica (SIRS) con riesgo de presentar choque séptico, en el

periodo de noviembre de 2014 a noviembre de 2015.

El disefio general de la investigacion se presenta en el siguiente esquema:
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DISENO DE LA INVESTIGACION

FASE MIGUEL HDALGO P
RETROSPECTIVA 2014-2015 PROSPECTIVA

SELECCION DE PACIENTES

RECOLECCION DE DATOS

ANALISIS Y RESULTADOS

Esquema 5. Disefio de la investigacion.

Todos los pacientes contaron con expediente completo, incluyendo historial clinico
completo, estado nutricional, niveles de lactato sérico durante el episodio de Sepsis
severa y/o choque séptico; igualmente con niveles séricos de procalcitonina en cualquier

momento de dicho episodio.

Para el analisis de resultados se utilizé una base de datos en el programa Excel, donde se
hizo el vaciado de datos de cada uno de los pacientes; posterior a ello se hizo el analisis
estadistico mediante:

ESTADISTICA DESCRIPTIVA: para presentar los datos generales de los pacientes.
a) Medidas de tendencia central: media.
b) Medidas de dispersion: desviacion estandar.
c) Tablas de frecuencias para las variables cualitativas.
d) Analisis univariados y bivariados representados en histogramas.

ESTADISTICA INFERENCIAL: Se utilizaron curvas de ROC para obtener el valor
predictivo positivo y valor predictivo negativo con un intervalo de confianza del 95% y
obtener los niveles de sensibilidad y especificidad del indice de choque para predecir el
choque séptico.
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3.1. Tipo de estudio

Observacional

3.2. Disefio
Ambispectivo, longitudinal.

FASE RETROSPECTIVA: 1 ANO (2013-2014)

FASE PROSPECTIVA: 1 ANO (nov 2014- nov 2015)

3.3. Tipo de Muestreo

No probabilistico, por conveniencia.

3.4. Tamafno de muestra
No es necesario calcular tamafio de muestra, se captara el 100% de los pacientes con

criterios de inclusion.

3.5. Definicion del universo
Pacientes con diagndstico de choque séptico que se manejaron en el servicio de Pediatria

del Centenario Hospital Miguel Hidalgo en el periodo de 2003-2013.

Pacientes con riesgo de presentar choque séptico en el servicio de Pediatria del

Centenario Hospital Miguel Hidalgo en el periodo de Nov 2014- Nov 2015.

3.6. CRITERIOS

3.6.1. Criterios de inclusion

+ FASE RETROSPECTIVA: Pacientes con diagnéstico de choque séptico que se
manejaron en el servicio de Pediatria del Centenario Hospital Miguel Hidalgo en el
periodo de 2013-2014.
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+ FASE PROSPECTIVA: Paciente hospitalizado en el servicio de Pediatria que
presentd Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica (SIRS) con riesgo de

presentar choque séptico o Sepsis severa.

3.6.2. Criterios de eliminacion
+ FASE RETROSPECTIVA: Expedientes incompletos
+ FASE PROSPECTIVA: Pacientes que soliciten alta voluntaria o Traslado a otra

institucion

3.7. DEFINICION DE VARIABLES

- Variable dependiente: choque séptico

- Variable independiente: indice de choque
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El total de pacientes ingresados al protocolo fue de 124, de los cuales 24 correspondieron

a la fase retrospectiva, es decir al 19.4% del total; y 100 pacientes fueron ingresados en la

fase prospectiva.

CAPITULO CUATRO

RESULTADOS

PACIENTES INGRESADOS AL PROTOCOLO N=124

100

B0

B0

Frecuencia

40

20

o
=]

T
1

2

1.- FASE RETROSPECTIVA = 19.4%

2.- FASE PROSPECTIVA =80.6%

Esquema 6. Pacientes ingresados al protocolo N°124

Tabla 10.Universo de pacientes

UNIVER SO DE PACIENTES

Frecuencia | Porcentaje | Porcentaje | Porcentaje

valido acumulado

RETROSPECTI 24 19.4 19.4 19.4

Validos PROSPECTIVA 100 a6 a6 100.0
Total 124 100.0 100.0




El 56.5% corresponde al género masculino con un total de 70 pacientes, siendo 54

pacientes mujeres.

PRESENTACION POR SEXO

Esquema 7.Presentacion por sexo.

Tabla 11.Sexo.

CIMASCULING — 56.5%
CIFEMEMINDG 43.3%

SEXO
Frecuencia Porcentaje Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
1 7o 56.5 56.5 58.5
Validos 2 54 435 43.5 100.0
Taotal 124 100.0 100.0




En cuanto a la distribucién por edades, se aprecié un porcentaje de 20.9% de pacientes

de 1 mes a 12 meses de edad, es decir, lactantes menores. Incrementa el porcentaje a

30% incluyendo a lactantes mayores también. Cabe mencionar que existi6 una gran

diversidad de pacientes teniendo una media de 7.23 afios con un méaximo de edad hasta

18 afos.
PRESENTACION EDAD EN ANOS
25
2
9
T 15
s
o
S
o 1 20.968
g
01 2 3 4 5 6 7 8 10 12 13 14 15 16 17 18
Esquema 8.Presentacién edad en afios.
Tabla 12. Presentacion edad en afios
IN Minimo Maximo [Media Desv Est
IEDADANOS 124 0 18 7.23 +6.295

IN valido (segun lista)

124
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En cuanto al motivo de ingreso hospitalario, se corrobora que el principal grupo de

pacientes con riesgo a Sepsis sigue siendo los pacientes oncoldgicos que presentan

Fiebre y Neutropenia, los cuales en nuestro estudio correspondié al 56.5%. Otros motivos

de ingreso en orden de frecuencia fueron: dificultad respiratoria, patologias abdominales,

postquirdrgicos de Cirugia Cardiotoracica, entre otros.

Tabla 13.Motivo de ingreso
MOTIVO DE INGRESO

Frecuencia | Forcentaje| Forcentaje Forcentaje
valido acumulado
FIEBRE Y
NEUTROPENIA Ly S S i
DIFICULTAD
RESPIRATOR 18 14.5 14.5 71.0
. PATOLOGIAS
Validos ABDOMINAL T 56 56 76.6
POSQUIRURGICO
CARDIO 7 be 56 82.3
QOTROS 22 17.7 17.7 100.0
Total 124 100.0 100.0

El 46% de los pacientes fueron eutréficos, es decir con peso adecuado para la edad, el

41.9 % presentaron cierto grado de desnutricion y el 15% sobrepeso y obesidad.
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Tabla 14.Estado de nutricién

ESTADO DE NUTRICION

Frecuencia Peorcentaje Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
EUTROFICO 3T 45.0 45.0 45.0
HIFOTROFICO 52 419 41.9 a7.8
Validos
HIPERTROFICO 15 121 121 100.0
Total 124 100.0 100.0

ESTADO DE NUTRICION
M EuTROFICO 46%
B HPOTROFICO 42%
[CJHIFERTROFICO 12%

Esquema 9.Estado de nutricion.

Se analiz6 también el servicio donde se detectaron los casos, teniendo un porcetnaje de
38.7% en el servicio de Medicina Interna Pediétrica, 33.1% en el servicio de Urgencias
Pediatricas (esto debido a que gran parte de los pacientes con Fiebre y Neutropenia se
mantienen en dicho servicio ya que ameritan Aislamiento protector. el 12.9% de los casos
fueron detectados en el servicio de Terapia intensiva Pediatrica (UTP).
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Tabla 15.Servicio de deteccién

SERVICIO DE DETECCION

Frecuencia Porcentaje Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
PEDIATRIA 43 3T 357 37
URGENCIAS PED. 41 331 331 71.3
Validos INFECTOLOGIA 19 15.3 15.3 &7.1
ucip 16 129 129 100.0
Total 124 100.0 100.0

En el 100% de los pacientes se analiz6 el lactato basal (al momento del diagnostico), del

cual tuvimos gran variabilidad, teniendo como minimo 0.5 mmol/l hasta 15 mmol/l, con

una media de 2.9 mmol/I.
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Frecuencia

PRESENTACION LACTATO SERICO

409

309

204

104

Media = 2.91

Desviacion tipica = 2.238

MN=124

o= T _ T
oo 5.00 10.00 15.00 20.00
Esquema 10.Presentacion lactato sérico.
Tabla 16.Lactato serico al tomar el indice de choque.
LACTATO SERICO AL TOMAR EL INDICE DE CHOQUE
M Minimo Maximo Media Desy. y_g_

LACTATO 124 50 15.00 29058 223862
M valido (segln lista) 124
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De forma dicotomizada, es decir normal o anormal se reporta un porcentaje de 54.8% de
alteracion en el lactato sérico y de la misma manera el analisis de la procalcitonina en

sangre.

LACTATO EN LA TOMA DEL iINDICE DE CHOQUE

60

a0

40

30
54,839

Porcentaje

45161
20

o T T
1 2

1.- NORMAL 2.-INCREMENTADO

Esquema 11.Lactato en la toma del indice de choque

El nivel maximo de procalcitonina detectado fue de 309 ng/ml y el minimo de 0.07 ng/ml,

con una media de 8.6 ng/ml.

REPRESENTACION DE PROCAL CITONINA

120

100

a0

G0

Frecuencia

40

20

T T
2 1

2-INCREMENTADA 81.5% 1.- NORMAL 18.5%

Esquema 12.Representacion de procalcitonina
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Tabla 17.Procacitonia al tomar indice de choque

PROCALCITONIA AL TOMAR INDICE DE CHOQUE

M

Minimo

faximo

Media

Desv. fip.

PROCALCITOMIMA
M validao

124
124

07

309.00

36448

33.33539

Finalmente, de los 124 pacientes incluidos en el protocolo el 35.4% de ellos, presentaron

estado de choque séptico, los cuales son un total de 44 pacientes.

PACIENTES INGRESADOS AL PROTOCOLO N =124

Frecuencia

1

2

1.- CHOQUE SEPTICO 35.4%
2.- SIN CHOQUE SEPTICO 64.6%

Esquema 13.Pacientes ingresados al protocolo n°124
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PRESENTACION DE CURVAS ROC

La finalidad del estudio fue determinar la certeza del indice de choque como predictor

TEMPRANO de choque séptico y Sepsis grave, por lo que se analizé el valor del IC al
diagndstico de Sepsis y a la hora posterior.

AL MOMENTO DE DIAGNOSTICO SIRS+ INFECCION

Curva COR
1.0

0.8

0.6

0.4

Susceptibilidad

0.0 T T T
0.0 0.2 04 0.6 0.8 1.0

1 - Especificidad

Los segmentos diagonales son producidos por los empates.

n

Esquema 14. Curva cor ICSRIS

Tabla 18.Area bajo la curva ICSRIS.

Area bajo la curva
Variables resuliado de contraste: ICSRIS

Area Error tip.2 | Sig. asintdtica® | Intervalo de confianza asintdtico al
95%

Limite inferior Limite superior
743 047 000 (650 G386

En esta grafica se aprecia un area bajo la curva de 0.743 con un intervalo de confianza
del 95% con limite inferior en 0.650 y méaximo de 0.836.
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Sin embargo en las coordenadas obtenemos un punto de corte 6ptimo en 1.14, lo que nos

proporciona una Sensibilidad de 84.1% y Especificidad de 45%.

Tabla 19. Coordenadas de la curva

Variables resultado de contraste: ICSRIS

Positivo si es mayor o Sensibilidad 1 - Especificidad
igual que®
-.2800 1.000 1.000
.7600 1.000 .988
.8100 .955 .988
.8250 .955 .963
.8400 .955 .950
.8600 .955 .925
.8750 .955 913
.8900 .955 .813
.9100 .955 775
.9250 .955 763
.9350 .955 750
.9500 .955 725
.9650 .955 713
9750 .932 713
.9850 .932 .700
1.0250 .909 .700
1.0750 .886 .688
1.0950 .886 .675
1.1100 .864 .613
1.1300 .841 .575
1.1450 .841 .550
1.1600 795 513
1.1800 795 .500
1.1950 .795 463
1.2100 773 375
1.2250 727 .300

La variable (o variables) de resultado de contraste: ICSRIS

tiene al menos un empate entre el grupo de estado real

positivo y el grupo de estado real negativo.
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1 HORA POSTERIOR AL DIAGNOSTICO

En esta curva apreciamos, que el area bajo la misma incrementé a 0.836, con alta

significancia estadistica, intervalo de confianza en 95%, con un limite inferior de 0.765 y

un superior de 0.907.

CurvaCOR

1.0

0.8

0.6

Susceptibilidad

0.4+

0.0

T
02 04

T
0& 08 1.0

1 - Especificidad

Los segmentos diagonales son producidos por los empates.

Esquema 15. Curva COR indice de choque 1 hora posterior al diagnostico

Tabla 20‘.Area bajo la curva IC 1 hora.
Area bajo la curva

Variables resultado de contraste; IC1HORA

Area Error tjp.2 | Sig. asintofica® | Intervalo de confianza asintotico al
95%

Limite inferior | Limite superior

836 (036 2000 765 007
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Con un punto de corte 6ptimo del valor de IC en 1.24, obtuvimos una sensibilidad de

84.1%, con Especificidad de 68.7%. Las coordenadas se muestran a continuacion.

Tabla 21. Coordenadas de la curva del indice de choque una hora posterior a choque.

Coordenadas de la curva

Variables resultado de contraste: ICIHORA

Positivo si es Sensibilidad 1-
mayor o igual Especificidad
que®
-.8200 1.000 1.000
4400 1.000 .975
.7100 1.000 .963
.7300 1.000 .950
.7450 1.000 .925
.7700 1.000 913
.7950 1.000 .900
.8150 1.000 .875
.8400 1.000 .863
.8600 1.000 .838
.8850 1.000 .825
.9100 1.000 .813
.9250 1.000 .788
.9350 1.000 775
.9550 977 775
.9750 977 .763
.9850 977 .675
.9950 977 .663
1.0100 977 .650
1.0300 977 .638
1.0450 977 .625
1.0650 977 .600
1.0900 977 575
1.1100 977 .550
1.1350 .909 .488
1.1750 .909 .450
1.2050 .841 .387
1.2150 .841 .375
1.2250 .841 .313
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IC AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO EN EL GRUPO DE LACTANTES

Tanto la Sensibilidad y Especificidad obtenidas en el grupo de estudio anterior son bajas
para considerar un estudio diagnostico efectivo. Asumimos que debido a que los
pacientes fueron analizados de manera conjunta, independientemente del grupo de edad,;
es decir un paciente de 2 afios tendrd como valor normal una frecuencia cardiaca de 130
Ipm, mientras que un paciente de 15 afios esta cifra estara por arriba de su percentil 97 th

para la edad.

Por esta discrepancia de edades, lo que condiciona sesgos en el resultado, se decidi6
analizar el grupo de mayor frecuencia en nuestro estudio, el cual fue el correspondiente a

la edad de lactante (1 mes- 2 afios de edad).

El total de este grupo fue 37 pacientes, lo que corresponde al 33% del total. Se analiz6 el
IC al momento del diagnostico con un punto de corte en curva de 1.4; esto nos ofrece
Sensibilidad de 84.6% y una Especificidad de 87.5%, con un area bajo la curva de 0.944,
altamente significativa con un limite inferior de 0.874 y limite superior de 1.0; y un

intervalo de confianza de 95%.

Tabla 22. IC al momento del diagndéstico en el grupo de lactantes.

Area bajo la curva
Variables resultado de contraste: LACTANTES

Area Errortip.2 | Sig. asintéticaP | Intervalo de confianza asintético al
95%

Limite inferior Limite superior

.944 .036 .000 874 1.000
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Curva COR

_/

1.0

0.3

0.6

0.4

Susceptibilidad

0.0 T T T T
0. 0z 0.4 06 o8 1.0

1 - Especificidad

Los segmentos diagonales son producidos por los empates.

Esquema 16. Curva COR IC al momento del diagndstico en el grupo de lactantes.
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lactantes.

Tabla 23. Coordenadas de la curva del IC al momento del diagnéstico en el grupo de

Coordenadas de la curva
Variables resultado de contraste: LACTANTES

Positivo si es Sensibilidad 1-
mayor o igual Especificidad
que?

-.2500 1.000 1.000
.7900 1.000 .958
.8750 1.000 917
.9450 1.000 .875
.9750 1.000 .833
.9900 1.000 792

1.0200 1.000 .750

1.0450 1.000 .708

1.0850 1.000 .667

1.1350 1.000 .583

1.1750 1.000 .500

1.2050 1.000 .458

1.2150 1.000 A4Al17

1.2250 1.000 375

1.2600 1.000 .333

1.2950 .923 .333

1.3250 .923 .292

1.3750 .923 .250

1.4200 .846 .208

1.4550 .846 .167

1.4800 .846 125

1.5250 .846 .083

1.5700 .769 .083

1.5900 .692 .083

1.6700 .692 .042

64



Se analiz6 también la mortalidad, teniendo que 21 pacientes fallecieron de un total de 44
pacientes chocados, lo que representa el 47%, esto supera mortalidad a nivel nacional e

internacional que se reporta en la literatura.

MORTALIDAD DE CHOQUE SEPTICO EN DOS ANOS

Frecuencia

1 2
1.- DEFUNCION 2.- MEJORIA

Esquema 17. Mortalidad de choque séptico en dos afios.

El motivo de egreso hospitalaria se clasific6 como mejoria clinica y defuncién en el total

de pacientes

MOTIVO DE EGRESO

OmMmEJORIA 83 %
[CJDEFUNCION 17%

\

Esquema 18. Motivo de egreso hospitalaria.
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DISCUSION DE RESULTADOS

El presente trabajo reporta un numero considerable de pacientes pediatricos con
diagnostico de Sepsis, de los cuales 44 de ellos progresaron a choque séptico, lo que
representa una prevalencia de 36.6 % en un periodo de 2 afos, similar a la reportada en

la literatura.

La mortalidad presente en el grupo de los pacientes chocados representd un alto

porcentaje (47%), siendo que en la literatura se reporta de 40-45%.

Seguimos observando que el mayor grupo de pacientes fueron los oncoldgicos, los cuales

ingresaron con diagnéstico de Fiebre y Neutropenia el 100% de ellos.

El servicio donde mas episodios de Sepsis se detecté fue el de Medicina Interna
pediatrica, seguido de Urgencias pediatricas. El género mas afectado fue el masculino

con 56.5%. y el 42% presento cierto grado de desnutricion asociada.

El valor normal del indice de choque que se reporta en la literatura de 0.5 a 0.7, en
pacientes adultos. En nuestro estudio observamos que el 99% de los pacientes obtuvieron
un IC mayor al limite superior en los adultos, es decir, fueron superiores a 0.7, por lo que

no puede ser este valor confiable para utilizarlo en nifios.

Se presenta lactato sérico elevado (mayor a 2 mmol/l) en mas del 50% de nuestro
universo, y la procalcitonina se encontrd elevada (mayor a 0.5 ng/ml) en 81% de nuestros

pacientes.

En la edad pediatrica, debido a la gran variabilidad que existe en los signos vitales
normales por grupos de edad, obtuvimos Sensibilidad y Especificidad no significativas
para poder determinar al IC como una prueba certera diagndstica; ya que en el grupo de
pacientes donde el IC fue tomado al diagnostico de SIRS * infeccién, present6 una
Especificidad de 45%; y a 1 hora posterior al diagndstico apenas incrementa a 68.7%, lo
que sigue siendo poco significativo para utilizarlo como herramienta diagnéstica y

pronostica.

Debido a este andlisis, decidimos evaluar el IC por grupos de edad, siendo mas
significativo en frecuencia el grupo de los lactantes (1 mes- 2 afios de edad). El total de

este grupo fue 37 pacientes, lo que corresponde al 33% del total. Se analizé el IC al
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momento del diagndstico con un punto de corte en la curva ROC de 1.4; esto nos ofrece
Sensibilidad de 84.6% y una Especificidad de 87.5%, con un area bajo la curva de 0.944,
altamente significativa con un limite inferior de 0.874 y limite superior de 1.0; y un

intervalo de confianza de 95%.
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CONCLUSIONES

El indice de choque resulté un predictor confiable de choque séptico en el grupo

de LACTANTES de nuestro estudio, en fases tempranas de la Sepsis.

El indice de choque, con un valor de 1.4 demuestra una Sensibilidad de 84.6% y

Especificidad de 87.5%, en el grupo de lactantes, para predecir choque séptico.

Se debera realizar en estudios posteriores la determinar del valor normal confiable

de indice de choque por grupos etarios.

El indice de choque permite una intervencion oportuna para limitar la evolucion

natural de la cadena evolutiva de la sepsis.

El choque y fallo multiorganico asociado a sepsis siguen siendo la causa mas
comun de muerte en las unidades de cuidados intensivos, y son potencialmente

prevenibles, con manejo médico oportuno.

El valor normal del indice de choque en el adulto, no se puede aplicar a la

poblacion pediatrica.

La optimizacion del indice de choque durante la resucitacion puede asociarse con
el mejoramiento de la perfusién tisular sistémica, esto aln por demostrar en

pacientes pediatricos, ya que no existen estudios experimentales al respecto.

Si bien el nimero de pacientes LACTANTES no es representativo, obtuvimos una
Sensibilidad y Especificidad altas y significativas para considerarlo una
herramienta confiable diagndéstica y pronostica de la Sepsis grave y Choque

Séptico.
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GLOSARIO

CHOQUE: Estado de hipoperfusion tisular, en el que las demandas son mayores a
los sustratos, y que condiciona un metabolismo anaerobio compensador, y de no
interrumpirse progresa a Disfuncién organica y muerte.

CURVAS ROC: (acrénimo de Receiver Operating Characteristic, o
Caracteristica Operativa del Receptor) es una representacion grafica de la
sensibilidad frente a (1 — especificidad) para un sistema clasificador binario segun
se varia el umbral de discriminacion.

ESPECIFICIDAD: Se refiere a la proporcibn de individuos de un estudio
clasificados como negativos por la prueba mas fidedigna para el tipo de
padecimiento estudiado (estandar de oro), que se identifican correctamente por la
prueba en estudio. Este pardmetro responde a las siguientes preguntas: ¢ cuantos
resultados negativos en personas sin la enfermedad? y ¢ cuantos individuos sanos
se confirmaran por el resultado de la prueba? Su valor va del 0 al 100%, mientras
mas alto el valor mayor capacidad de deteccién tiene la prueba.

FRECUENCIA: Es una medida que se utiliza para informar el numero de
repeticiones de cualquier fendbmeno o suceso periédico en una unidad de tiempo.
FRECUENCIA CARDIACA: se refiere al numero de latidos cardiacos presentados
en un minuto de tiempo.

LACTANTES: grupo de edad pediatrico que comprende del mes de vida hasta
antes de los 2 afos de edad.

OBSERVACIONAL, ESTUDIO: El investigador no controla la maniobra. Esta es
dada como un fendmeno espontaneo o determinada por el propio paciente.
PROSPECTIVO, ESTUDIO: Es el tipo de estudio que obtiene informacion a través
de fuentes primarias. Fuente primaria es aquella base de datos obtenida por el
investigador después de planear el estudio, la informacién no existe aln sino que
sera generada por el investigador.

SENSIBILIDAD: Se refiere a la proporcion de individuos de un estudio clasificados
como positivos por la prueba mas fidedigna para el tipo de padecimiento estudiado
(estandar de oro), que se identifican correctamente por la prueba en estudio.
Responde a las preguntas ¢cuantos resultados positivos se obtendran en los

individuos enfermos?, y ¢cuantos casos del total de la poblacién estudiada
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10.

realmente pueden identificarse por la prueba? Su valor va de 0 a 100%. Mientras
mas alto el valor, mayor capacidad de deteccion tiene la prueba.

VALOR PREDICTIVO: Es un pardmetro utilizado para poder determinar qué tanta
validez tiene el resultado de una prueba al ser usada como prueba diagnoéstica.
Puede llamarse valor predictivo positivo o negativo. El valor predictivo positivo
representa la probabilidad de que alguien con un resultado positivo en la prueba
en estudio realmente tenga la caracteristica de interés. Por otra parte el valor
predictivo negativo representa la probabilidad de que alguien con un resultado

negativo en la prueba en estudio no tenga la caracteristica de interés.
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ANEXOS

A. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

INDICE DE CHOQUE COMO PREDICTOR TEMPRANO DE CHOQUE SEPTICO HOJA DE

DATOS
BASAL (AL
DX DE 1 3 |6 |12 |24
SIRS) HORA | HRS | HRS | HRS | HRS
URGENCIAS PEDIATRICAS  MEDICINA INTERNA PEDIATRICA
SERVICIO INFECTOLOGIA _ UCIP
NOMBRE
EDAD [ ]
SEXO [ ]
ENFERMEDADES

CONCOMITANTES

MOTIVO DE INGRESO
HOSPITALARIO

ESTADO NUTRICIONAL

HIPOTROFICO

EUTROFICO

HIPERTROFICO

GERMEN AISLADO

TIPO DE AISLAMIENTO

INDICE DE CHOQUE

PRESION ARTERIAL
MEDIA

NIVEL DE LACTATO
SERICO

INMUNIZACIONES

ESQUEMA AL CORRIENTE

Sl NO

PROCALCITONINA
SERICA EN CUALQUIER
TOMA

(especificar en que
momento)

RESCATE HIDRICO
SI/NO

PROGRESO A
CHOQUE
SI/NO

Especificaciones:

Forma de calcular indice de choque: FC/PAS (frecuencia cardiaca/

presion arterial sistémica)
Solo pacientes
con Sepsis

Residente responsable de
los datos:
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B. DETERMINACION DE LA CALIDAD DE LA EVIDENCIA (GRADOS DE EVIDENCIA)

Metodologia subyacente

A (elevada) RCT

B (moderada) RCT bajados de categoria o estudios observacionales actualizados

C (baja) Estudios observacionales bien realizados con RCT de control

D (muy baja) Estudios controlados bajados de calidad y opiniones de expertos basadas en su

evidencia

Factores que pueden disminuir la solidez de la evidencia

1. Baja calidad del planeamiento y la implementacién de RCT disponibles, lo que sugiere una
probabilidad alta de sesgo

2. Inconsistencias en los resultados, incluidos problemas con los andlisis de subgrupo

3. Caracter indirecto de la evidencia (diferencias en la poblacién, intervencion, control,
resultados, comparacion)

4. Imprecision en los resultados

5. Probabilidad elevada de sesgo de notificacién

Principales factores que pueden aumentar la solidez de la evidencia

1. Extensa magnitud del efecto (evidencia directa, riesgo relativo > 2 sin factores de confusién
creibles)

2. Magnitud muy extensa del efecto con riesgo relativo > 5 sin amenazas contra la validez (por
dos niveles)

3. Gradiente dosis-respuesta

RCT = ensayo clinico aleatorizado controlado (randomized controlled trial).
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